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MORITA-BAYLIS-HILLMAN EM SÍNTESE: DIVERSIDADE ESTRUTURAL E 
AVALIAÇÃO BIOLÓGICA DE ESPIRO-HEXADIENONAS. 
 
Substâncias que possuem em sua estrutura um padrão espiro-hexadienona, 
normalmente apresentam importantes atividades biológicas. Na maioria dos casos, 
essa atividade biológica está intimamente associada à presença desse padrão 
estrutural. 
Neste trabalho de doutorado descrevemos a síntese de espiro-hexadienonas 
com diferentes padrões estruturais e a avaliação do perfil biológico dessas substâncias 
como agentes anti-bacterianos e anti-tumorais. 
Tomando por base uma metodologia previamente descrita pelo nosso grupo de 
pesquisa e otimizada nesse trabalho, sintetizamos uma série de espiros com diferentes 
substituintes, com rendimentos globais que variaram de 12-43%. A metodologia 
utilizada se baseia em uma reação de oxidação fenólica, mediada por reagentes de 
iodo hipervalente, de -cetoésteres adequadamente funcionalizados em posição , com 
um substituinte 4-hidroxibenzil. Esses últimos foram preparados, de forma eficiente e 
direta, através de uma reação de Mizoroki-Heck, utilizando adutos de Morita-Baylis-
Hillman na presença de um catalisador de paládio, desenvolvido por Nájera. 
A síntese de uma série de espiro-hexadienonas mono- e dibromadas também foi 
descrita nesse trabalho. Para atingirmos esse objetivo, os mesmos -cetoésteres 
funcionalizados foram seletivamente bromados no anel fenólico. Esses produtos 
bromados foram também utilizados como substrato para etapa de oxidação fenólica, 
fornecendo espiro-hexadienonas mono- e dibromadas com rendimentos que variaram 
de 5 a 44%. A estrutura das espiro-hexadienonas dibromadas foi confirmada por 
análise de difração de raios-X. 
Descrevemos, ainda, a síntese de compostos aza-espiros utilizando oximas com 
configuração Z. Essas oximas foram utilizadas como substrato na oxidação fenólica, 
fornecendo espiro-hexadienonas contendo em sua estrutura uma nitrona. A estrutura 
destes aza-compostos também foi confirmada por análises de difração de raios-X. 
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 A avaliação do perfil biológico da biblioteca de compostos sintetizados 
demonstrou que estas moléculas são altamente citotóxicas, e que exibem atividade 
antibacteriana contra bactérias Gram positivas, incluindo linhagens de S. aureus 
resistentes à Meticilina. 
  Interessados em avaliar a relação estrutura-atividade, realizamos a redução do 
intermediário -(4-hidroxibenzil)--cetoéster visando obter um espiro com o anel de 
cinco membros saturado. O espiro obtido desta redução perdeu completamente a 
atividade antibacteriana, sugerindo que a olefina na posição 2-3 faça parte de um grupo 
farmacofórico. 
 A atividade antitumoral das espiro-hexadienonas sintetizadas também foi 
testada, demonstrando um excelente perfil anti-proliferativo. Algumas dessas moléculas 
inibem a tubulina, aparentemente no sítio de ligação da colchicina. 
 Por fim, é possível afirmar que este trabalho permitiu a síntese e avaliação 
biológica de novas moléculas espiro, que futuramente poderão servir como protótipos 




MORITA-BAYLIS-HILLMAN IN SYNTHESIS: STRUCTURAL DIVERSITY AND 
BIOLOGICAL EVALUATION OF SPIROHEXADIENONES. 
 
 Based on a methodology of synthesis for spirohexadienones preparation, recently 
developed in our lab, this work was done aiming to increase spirohexadienones' 
structural diversity and to make an antimicrobial and antitumor biological analysis of 
these molecules. 
 This way, a series of spiros was synthesized with different substituents, 
optimizing the previous strategy developed, aiming to improve global yields. Two 
sequences of analogs were prepared through bromination of phenolic rings of the 
intermediary -(4-hydroxybenzyl)--ketoesters, which were later cyclized to afford the 
corresponding spirohexadienones. The spiro di- and mono-brominated were obtained 
through this method. The structures of the di-brominated spiros were confirmed by X-ray 
diffraction analysis. 
 Also oximes were prepared from the -(4-hydroxybenzyl)--ketoesters that 
enabled access to aza-spiros, containing nitrones. These aza-compounds structures 
were also confirmed by X-ray diffraction analysis. 
 The evaluation of the biological profile of the synthesized compounds library 
demonstrated that these molecules are highly cytotoxic and that they exhibit 
antibacterial activity against Gram positive bacteria, including strains of S. aureus 
resistant to Methycillin. In order to evaluate the relation structure-activity, the reduction 
of the intermediary -(4-hydroxybenzyl)--ketoesters was made to obtain a spiro with 
the saturated ring of five members. The spiro obtained employing this reduction 
completely lost the antibacterial activity. 
 The antitumor activity of the synthesized spirohexadienones was also tested, 
demonstrating an excellent antiproliferative profile. Some of these molecules inhibited 
tubulin, apparently in the binding site of colchicine. 
 Lastly, it is possible to affirm that this work provided the synthesis and biological 
evaluation of new spiro molecules, which hereafter may serve as prototype for the 
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Segundo a IUPAC, os compostos espiros apresentam dois ou mais anéis que 
têm um átomo em comum, e que não estão ligados em ponte.1 Ainda segundo essa 
definição, os anéis podem fazer parte de outros sistemas de anéis (anéis fundidos ou 
anéis fundidos em ponte). O átomo comum entre os anéis é chamado de átomo espiro, 
e a fusão entre os anéis é denominada fusão espiro. Na Figura 1 apresentamos alguns 
exemplos desse padrão estrutural. 
 
Figura 1: Alguns exemplos de sistemas espiro nomeados de acordo com as regras 
preconizadas pela IUPAC2. 
                                            
1
 http://www.chem.qmul.ac.uk/iupac/spiro/sp0n1.html#p0, site oficial da International Uinion of Pure and 
Applied Chemistry, acessado em 20 de janeiro de 2014. 
2
 Commission on Nomenclature of Organic Chemistry (III.1) Pure appl. Chem. 1999, 71, 531. 
2 
Esse tipo de arquitetura molecular, com diferentes padrões de substituição, pode 
ser encontrado em inúmeros produtos naturais e normalmente a presença desse 
arranjo está intimamente associada à atividade biológica exibida por eles. Na Figura 2 




Figura 2: Estrutura química de espiro-hexadienonas 1-7 biologicamente ativas. 
 
 A Anosqualina (1) é um alcaloide da classe das tetraidroisoquinolinas, que é 
isolada da pinha (Annona squamosa) e exibe uma forte atividade purgativa.3 
 A Futoenona (2) é uma neo-lignana isolada de Piper futokadsura,4 que inibe 
seletivamente alguns tipos de metaloproteínas e também o fator de agregação 
                                            
3
 (a) Liang, Y. Y.; FangRang, C.; YangChang, W. Helv. Chim. Acta 2004, 87, 1392; (b) para a síntese total 
da (±)-Anosqualina, ver: Shigehisa, H.; Takayama, J.; Honda, T. Tetrahedron Lett. 2006, 47, 7301. 
4
 (a) Ogiso, A.; Kurabayashi, M.; Mishima H. Woods, M. C. Tetrahedron Lett. 1968, 16, 2003; (b) Woods, 
M. C., Miura, I.; Ogiso, A.; Kurabayashi, M.; Mishima, H. Tetrahedron Lett. 1968, 16, 2009; (c) Ogiso, A.; 
Kurabayashi, M.; Takahashi, S.; Mishima, H.; Woods, M. C. Chem. Pharm. Bull. 1970, 18, 105; Para os 
dados de Raios-X da Futoenona, ver: (d) Song, D.; Billodeaux, D. R.; Fronczek, F. R.; Fischer, N. H. Acta 
Crystal. E. 2001, E57, 1094; (e) Ponpipom, M. M.; Yue, B. Z.; Bugianesi, R. L.; Brokker, D. R.; Chang, M. 
N.; Shen, T. Y. Tetrahedron Lett. 1986, 27, 309; Para um exemplo de síntese total dessa neo-lignana, 
ver: (f) Angle, S. R.; Turnbull, K. D. J. Org. Chem. 1993, 58, 5360. 
3 
plaquetária (PAF),5,6 apresentando propriedades protetoras do sistema cardiovascular e 
anti-inflamatória.6 
 A Interiorina A (3) é uma lignana da classe dos dibenzociclooctadienos isolada 
de sementes de Kadsura interior, cujo extrato é utilizado na preparação de um 
medicamento da medicina chinesa (Fufang Jixueteng Gao) empregado no tratamento 
de irregularidades menstruais, deficiências sanguíneas e outras desordens genitais 
femininas.7 
 A Plicamina (4) é um alcaloide isolado da planta Galanthus plicatus, da família 
das Amaryllidaceae.8 Não existe ainda nenhum estudo relatando o perfil biológico desse 
alcaloide. 
A Gimnastatina I (5) é um alcaloide bromado isolado do fungo Gymnascella 
dankaliensis (OUPS-134), encontrado na esponja Halichondria japonica. Esse alcaloide 
inibe eficientemente o crescimento de várias linhagens de células tumorais humanas. 9 
A Estefarina (6) também é um alcaloide, que atua como anti-hipertensivo, sem 
provocar bloqueio sobre receptores  e -adrenérgicos, e também inibe as enzimas 
colinesterase e pseudocolinesterase in vitro.10 
Por fim, a (-)-Aculeatina A (7) é um poliespiro natural isolado do rizoma de 
Amomum aculeatum, que exibe uma significante atividade anti-tumoral. 11 
 
1.2. Abordagens para a preparação de espiro-hexadienonas: 
 
Essa variedade de efeitos biológicos de grande interesse acadêmico e industrial 
tem estimulado o desenvolvimento de metodologias sintéticas para a preparação de 
sistemas espiros. Em particular, as espiro-hexadienonas podem ser preparadas 
                                            
5
 Yeh, L. A.; Chen, J.; Baculi, F.; Gingrich, D. E.; Shen, T. Y. Bioorg. Med. Chem. Lett. 1995, 5, 1637. 
6 (a) Lin, L. C.; She, C. C.; Chen, Y. C.; Tsai, T. H. J. Nat. Prod. 2006, 69, 842; (b) Shen, T. Y. Lipids 
1991, 26, 1154. 
7
 (a) Chen, D. F.; Zhang, S. X.; Kozuka, M.; Sun, Q. Z.; Feng, J.; Wang, Q.; Mukainaka, T.; Nobukuni, Y.; 
Tokuda, H.; Nishino, H.; Wang, H. K.; Morris-Natschke, S. L.; Lee, K. H. J. Nat. Prod. 2002, 65, 1242; (b) 
Green, S. P.; Whiting, D. A. J. Chem. Soc., Perkin Trans I 1998, 193. 
8
 Hesse, M.; Ünver, N.; Gözler, T.; Walch, N.; Gözler, B. Phytochemistry 1999, 50, 1255. 
9
 (a) Amagata, T.; Takigawa, K.; Minoura, K.; Numata, A. Heterocycles 2010, 81, 897.; (b) Hayakawa, Y. 
Gan Kagaku Ryoho 2204, 31, 526; (CAS 141, 2004, 218132). 
10
 Honda, T.; Shigehisa, H. Org. Lett. 2006, 8, 657. 
11
 Traoré, M.; Ahmed-Ali, S.; Peuchmaur, M.; Wong, Y. -S. Tetrahedron 2010, 66, 5863. 
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utilizando diferentes medologias. Selecionamos algumas metodologias que 
consideramos mais representativas e as dividimos de acordo com a estratégia utilizada. 
 
1.2.1. Reação radicalar: 
 Buscando desenvolver uma metodologia ambientalmente amigável, Bo Su12 e 
cols. se dedicaram à síntese de espiro-hexadienonas através de protocolos sintéticos 
que envolviam acoplamentos oxidativos, como o representado no Esquema 1. Nesta 
reação, o nitrito de sódio (0,02 eq.) foi empregado com um catalisador em uma solução 
de cloreto de metileno (CH2Cl2) e ácido trifluoracético (TFA) (5:1). O O2 atmosférico foi 
utilizado como o um agente oxidante. 
 
 
Reagentes e condições: (a) Nitrito de sódio (NaNO2), H
+
, O2 (atmosférico), t.a.. 
Esquema 1: Preparação de espiro por reação radicalar, nas condições empregadas  
por Bo Su e cols.12 
 
 A reação ocorre mediante um mecanismo radicalar simples, via a transferência 
de um elétron do substrato 8 para o cátion NO+ e subsequente desprotonação, dando 
origem ao radical hexadienona 10 e NO. O intermediário 11, resultante de ataque 
radicalar intramolecular da espécie 10 é oxidado e desprotonado para dar origem às 
espiro-hexadienonas 9 com rendimentos que variaram entre 18-99%, entre os 15 
análogos testados (Esquema 2). 
                                            
12
 Su, B.; Deng, M.; Wang, Q. Org. Lett. 2013, 15, 1606. 
5 
 
Esquema 2: Proposta mecanística para o acoplamento oxidativo fenólico. 
 
 A metodologia desenvolvida por Bo Su e cols., destaca-se por: apresentar 
rendimentos altos; ser um método catalítico; utilizar reagentes de baixo custo; e 
condição reacional branda. No entanto, o escopo da reação se limita a substratos ricos 
em elétrons, capazes de assistir a transferência de carga. Além disso, o sistema deve 




1.2.2. Ciclizações eletrofílicas de derivados bis(4-
metoxibenziltio)acetilenos: 
 Nesta metodologia,13 os análogos da espiro-hexadienona 14 são obtidos em 
bons rendimentos (R = CH3, 72%) por ciclização eletrofílica dos compostos derivados 
do bis(4-metoxibenziltio)acetileno (13) na presença de cloreto de iodo ou de prótons, e 
de nucleófilos (Esquema 3). 
 
Reagentes: (a) ICl, NaHCO3, CH3OH, H2O, CH2Cl2. 
Esquema 3: Ciclização eletrofílica dos derivados do bis(4-metoxibenziltio)acetileno (13). 
 
 A proposta mecanística, apresentada no Esquema 4, para a ciclização 
eletrofílica dos derivados do bis(4-metoxibenziltio)acetileno (13) passa pelo ataque do 
anel 4-metoxifenila (na posição ipso) ao cátion vinílico. Este ataque é cineticamente 
favorecido pela presença do substituinte orto e para dirigente no anel. Além disso, o 
ataque do carbono ipso dá origem ao carbocátion mais estável. Em seguida, o 
complexo 15 formado é transformado no hemiacetal 16 pela adição de água, e após a 
eliminação de ROH é gerado o espiro 14. 
                                            
13
 Appel, T. R.; Yehia, N. A. M.; Baumeister, U.; Hartung, H.; Kluge, R.; Ströhl, D.; Fanghänel, E. Eur. 
J.Org. Chem. 2003, 47. 
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Esquema 4: Proposta mecanística para formação do espiro 14. 
 
 Esta metodologia apresenta como vantagem a obtenção de derivados do espiro 
14 em bons rendimentos, com o uso de reagentes comercialmente disponíveis e de 
baixo custo. Entretanto, essa metodologia se restringe ao uso de sistemas contendo 
alcinos ativados e anéis aromáticos ricos em elétrons. 
 
1.2.3. Adição de enolatos de complexos carbenóides sobre 
grupamentos carbonila: 
 Uma reação de condensação de enolatos oriundos de complexos de crômio com 
compostos carbonílicos, mediada por um ácido de Lewis, foi utilizada com estratégia 
para preparar o complexo alquenila exociclíco 17.
14
 Esse último reagiu com trimetilsilil 
acetileno para dar origem ao composto espiro-hexadienona 18, em 71% de rendimento.  
                                            
14
 Wulff, W. D.; Gilbertson, S. R. J. Am. Chem. Soc. 1985, 107, 503. 
8 
 Embora interessante por explorar a química de carbenos, essa metodologia foi 
aplicada na preparação de um único exemplo e nenhum estudo adicional para avaliar o 
seu escopo foi realizado. 
 
Reagentes e condições: (a) (CH3)3SiC≡CH, THF, 50 ºC, 36 horas. 
Esquema 5: Preparação de espiro a partir de enolatos de complexo carbenóides sobre 
grupamentos carbonila 
 
1.2.4. Reações multicomponentes envolvendo derivados naftalênicos, 
isobutiraldeído e nitrilas: 
 Este método15 se baseia na condensação dos compostos: isobutiraldeído (19) 
(como um synthon de dicarbono), derivados de 1-metoxinaftaleno (20), e RCN (R = 
CH3, SCH3, etc.) (21) em meio de ácido sulfúrico concentrado (H2SO4), one pot 
(Esquema 6). 
 
Esquema 6: Reação de condensação de multicomponentes. 
 
 O processo envolvido pode ser considerado como uma combinação da reação 
de Baeyer e da reação de Ritter16 e é finalizado por um ataque ipso intramolecular no 
íon nitrílio (23), conforme ilustrado no Esquema 7. A possibilidade do ataque ipso em 
                                            
15
 Nifontov, Y. V.; Glushkov, G. A.; Shklyaev, Y. V. Russ. Chem. Bull. Int. Ed. 2003, 52, 437. 
16
. Glushkov, V. A.; Ausheva,O. G.; Shurov, S. N.; Shklyaev, Yu. V. Russ. Chem. Bull., Int. Ed. 2002, 51, 
894. 
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ambas as faces do anel aromático resulta em uma mistura racêmica do espiro 22. O 
rearranjo 1,2 dos carbocátions A e B, favorece B, levando à regiosseletividade do 
ataque nucleofílico oriundo da nitrila. 
Esquema 7: Mecanismo proposto na condensação de multicomponentes. 
 
 Esta metodologia permite obter uma espiro-hexadienona com formação de um 
centro quiral em uma única etapa, com rendimento satisfatório nos casos testados. Por 
outro lado, a falta de enantiosseletividade e o uso de um reagente fortemente oxidante 
concentrado (H2SO4) são fatores que restringem sua aplicação. 
 
10 
1.2.5. Reações catalizadas por paládio: 
 A estratégia sintética empregada para o desenvolvimento desta metodologia17 
consistiu na alquilação alílica de Friedel Crafts ipso intramolecular, catalisada por 
paládio (Esquema 8). 
 
Reagentes e condições: 24 (0,2 mol.L
-1
) CH2Cl2, Pd(dba)2 (5 mol%), PPh3 (12 mol%), 3 horas, t.a.. 
Esquema 8: Alquilação alílica de Friedel-Crafts ipso intramolecular. 
 
 Um mecanismo plausível, apresentado no Esquema 9, foi elaborado com base 
em dados experimentais obtidos pelos autores que desenvolveram este protocolo. 
Assim, foi proposto, que primeiro ocorre uma adição oxidativa do carbonato ao 
complexo catalítico Pd(0), formando a espécie -alil-paládio (26). Em seguida, a 
desprotonação do fenol através do ânion metoxila, gerado na decomposição do 
carbonato, promove a nucleofilicidade da posição para do anel fenólico, levando à 
formação da nova ligação carbono-carbono via os estados de transição (E.T.) 1 e 2, 
que por conseguinte, favorecem a aproximação dos centros reativos pela disposição no 
formato de cadeira, resultando na espiro-hexadienona 26. 
                                            
17




Esquema 9: Proposta mecanística para espirociclização a partir da alquilação alílica de Friedel-
Crafts ipso intramolecular, catalisada por Pd. 
 
 A diastereosseletividade observada quando R1 ≠ H pode ser explicada pela 
repulsão estérica deste substituinte com a unidade -alílica. A perspectiva de 
desenvolver a versão assimétrica catalítica desta metodologia a torna uma estratégia 
sintética ainda mais atraente, podendo ser considerada como sua principal vantagem. 
Enquanto o uso de reagentes tóxicos e de custo elevado, bem como todas as 
demandas estéricas e eletrônicas para sua aplicação, podem ser citados como suas 
limitações. 
 
 Apesar das várias alternativas disponíveis na literatura, as metodologias mais 
modernas e sustentáveis para a preparação de espiro-hexadienonas se baseiam em 
reações de oxidação fenólica mediadas por reagentes de iodo hipervalente.18 
 Por exemplo, na síntese total da Anosqualina 27,3b o bis(acetoxi)iodobenzeno (do 
inglês ,PIDA) foi empregado como o agente oxidante em uma etapa, considerada como 
principal, de acoplamento oxidativo enamina-fenol (Esquema 10). 
                                            
18
 (a) Moriarty, R. M.; Prakash, O. Org. React. 2001, 57, 327; (b) Zhdankin, V. V.; Stang, P. J. Chem. Rev. 




Reagentes e condições: PIDA, HFIP, t.a., 10 min. 
Esquema 10: Acoplamento enamina-fenol mediada por reagente de iodo hipervalente. 
 
 Os autores propõem o mecanismo ilustrado no Esquema 11 para formação da 
Anosqualina 27. Assim, o reagente de iodo hipervalente (PIDA) se complexa ao 
oxigênio da hidroxila fenólica, levando à transferência de elétrons, e subsequente 
formação do carbocátion na posição 4 do anel aromático. Em seguida, o carbocátion 
sofre uma ataque nucleofílico interno do carbono da enamida, dando origem a uma 




Esquema 11: Mecanismo proposto para oxidação fenólica com reagente de iodo hipervalente. 
13 
 É possível verificar muitos estudos na literatura focados na aplicação destes 
reagentes, visando explorar sua aplicação na síntese de diferentes padrões de expiro-
hexadienonas.19 
 
1.3. Precedentes do Laboratório de Síntese de Produtos Naturais e 
Fármaco (LSPNF): 
 
Em 2009 nosso grupo de pesquisa desenvolveu uma estratégia sintética para a 
preparação de espiro-hexadienonas20 através da oxidação fenólica de -(4-
hidroxibenzil)--cetoésteres, mediada por reagentes de iodo hipervalente. Esses últimos 
foram preparados a partir de adutos de Morita-Baylis-Hillman (MBH), que foram 
utilizados como substrato para uma reação de Mizoroki-Heck, catalisada pelo 




Esquema 12: Retrossíntese para a preparação de espiro-hexadienonas. 
 
Essa estratégia foi o primeiro exemplo do uso de adutos de MBH como substrato 
para a preparação de espiro-hexadienonas. As novas moléculas 28-33 (Figura 3) foram 
                                            
19 (a) Hempel, C.; Weckenmann, N. M.; Maichle-Moessmer, C.; Nachtsheim, B. J. Org. Biomol. Chem. 
2012, 10, 9325; (b) Zheng, Z.; Zhang-Negrerie, D.; Du, Y.; Zhao, K. Sci. China Chem. 2014, 57, 189; (c) 
Kita, Y.; Takada, T.; Gyoten, M.; Tohma H.; Zenk, M. H.; Eichhorn, J. J. Org. Chem. 1996, 61, 5857; (d) 
Hata, K.; Hamamoto, H.; Shiozaki, Y.; Cӓmmerer, S. B.; Kita, Y. Tetrahedron 2007, 63, 4052. 
20
 Pirovani, R. V.; Ferreira, B. R. V.; Coelho, F. Synlett 2009, 2333. 
21
 (a) Alonso, D. A.; Botella, L.; Nájera, C.; Pacheco, C. Synthesis 2004, 1713; (b) Alonso, D. A.; Nájera, 
C.; Pacheco, M. C. Adv. Synth. Catal. 2002, 344, 172; (c) Alonso, D. A.; Nájera, C.; Pacheco, M. C. J. 
Org. Chem. 2002, 67, 5588. 
14 
submetidas a um screening biológico, visando avaliar a atividade antibacteriana. Os 
resultados preliminares se mostraram muito promissores. 
 
Figura 3: Estrutura química das espiro-hexadienonas 28-33, com os respectivos rendimentos 




 Essa metodologia serviu como base para o desenvolvimento desse trabalho de 
doutorado, já que estávamos interessados em aumentar o seu escopo e avaliar a 
atividade biológica das novas substâncias sintetizadas. Deste modo, os objetivos deste 
trabalho consistiram em: 
 
2.1. Otimizar a etapa de oxidação fenólica, visando aumentar o rendimento global da 
rota sintética, visto que na metodologia desenvolvida anteriormente os rendimentos 
para a oxidação fenólica variaram de 36 a 70%; 
 
2.2. Aumentar a diversidade estrutural das espiro-hexadienonas, visando preparar uma 
biblioteca de compostos; 
 
2.3. Dar continuidade à avaliação do perfil antimicrobiano dessas moléculas; 
 
2.4. Avaliar o perfil antitumoral das novas espiro-hexadienonas em screening com 




3. METODOLOGIA SINTÉTICA 
 
 A metodologia desenvolvida anteriormente pelo nosso grupo de pesquisa 
consistiu no uso de três reações principais, a saber: Reação de Morita-Baylis-Hillman; 
Reação de Mizoroki-Heck; e reação de oxidação fenólica mediada por reagentes de 
iodo hipervalente. Sendo assim, abordaremos aqui os aspectos gerais e mecanísticos 
destas reações. 
 
3.1. Reação de Morita-Baylis-Hillman (MBH): 
 
 Em 1968, Morita e cols.22 reportaram uma nova reação, na qual derivados 
acrílicos juntamente com aldeídos na presença de uma fosfina terciária (triciclo-
hexilfosfina), como catalisador, davam origem a novos compostos vinílicos. 
Após quatro anos, Baylis e Hillman repetiram a reação, porém utilizando um 
catalisador mais barato e menos tóxico, o 1,4-diazabiciclo[2.2.2]octano (DABCO), o que 
permitiu expandir o uso dessa metodologia.23 
A reação de Morita-Baylis-Hillman consiste na condensação entre um carbono 
eletrofílico sp2 (geralmente de um aldeído ou imina) e a posição de uma olefina, 
contendo um grupo retirador de elétrons (derivado acrílico), catalisada por uma amina 
terciária ou fosfina, levando à formação de uma nova ligação C-C (Esquema 13). 
 
Esquema 13: Reação de Morita-Baylis-Hillman. 
 
A reação de MBH apresenta características que evidenciam suas vantagens 
como método sintético, tais como: ser quimio- e regiosseletiva originando, um novo 
                                            
22
 Morita, K., Suzuki, Z., Hirose, H., Bull. Chem. Soc. Jpn. 1968, 41, 2815. 
23
 Baylis A.; Hillman, M.; Patente alemã 2155113, 1972 (Chem Abst . 1972, 77, 34174). 
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centro quiral; do ponto de vista estrutural seus adutos são moléculas 
polifuncionalizadas; e podem ser preparados em condições reacionais brandas. Além 
dessas características, a reação de MBH é uma transformação eficiente no que diz 
respeito à economia de átomos, pois todos os átomos presentes nos reagentes de 
partida são incorporados no produto.24 
 
3.1.1. Aspectos mecanísticos da reação de MBH: 
Embora estudada por muitos grupos de pesquisa, a reação de MBH apresenta 
alguns desafios, dentre eles, o desenvolvimento de sua versão assimétrica.25 
Estudos focados no mecanismo da reação foram realizados por diferentes 
grupos de pesquisa.26, e as contribuições culminaram em uma proposta mecanística 
amino catalisada, apresentada no Esquema 14. O primeiro passo do mecanismo dessa 
reação é a adição Michael da amina terciária (35) ao alceno ativado (34) gerando uma 
espécie zwitteriônica (36). Em seguida, uma adição aldólica envolvendo o zwitterion 
(36) e o aldeído (37) produz uma segunda espécie zwitteriônica (38), que após 
migração interna do próton (prototropismo) e eliminação do catalisador fornece o 
produto -hidroxi--metileno carbonilado (39), que constitui o aduto de MBH. 
 
                                            
24
 a) Coelho, F.; Almeida, W. Quim. Nova 2000, 23, 98; Basavaiah, D.; Rao, A. J.; Satyarayama, T.; 
Chem. Rev. 2003, 103,811. 
25
 Basavaiah, D.; Badsara, S. S. Chem Rev. 2010, 110, 5447. 
26
 Hoffman, H. M. R.; Rabe, J. Angew. Chem. Int. Ed. 1983, 95, 795; (b) Hill, J. S.; Isaacs, N. S. J. Phys. 
Org. Chem. 1990, 3, 285; (c) Fort, Y., Berthe, M.; Caubere, P., Tetrahedron 1992, 48, 6371; (d) Drewes, 
S., Ross, G. Tetrahedron 1988, 44, 4653. 
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Esquema 14: Proposta mecanística inicial para a reação de MBH. 
 
Hoffmann e Rabe especularam sobre a possibilidade do intermediário (38) estar 
em equilíbrio entre duas conformações sendo a preferencial aquela que possibilitaria 
menos interações do tipo gauche. A conformação menos estável levaria à eliminação 
antiperiplanar de base, conforme ilustrado no Esquema 14.26 
Hill e Isaacs através de experimentos cinéticos, utilizando acrilonitrila deuterada 
em posição , acetaldeído e DABCO, observaram valores de efeito isotópico cinético 
(EIC) pouco significativo (kH/kD 1,03  0,1) para a etapa de abstração de próton. Esses 
dados levaram os autores a apontar a etapa de adição aldólica como a determinante da 
velocidade da reação. 
A proposta mecanística foi suportada por investigações subsequentes. Nosso 
grupo de pesquisa utilizou pioneiramente a espectrometria de massas com ionização 
por electrospray para estudar a reação de MBH. Na ocasião, os intermediários 36 e 38 
(Esquema 14) foram devidamente interceptados e caracterizados em suas formas 
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protonadas.27 Outra constatação elucidativa foi a análise de raios-X de intermediários 
do ciclo catalítico em uma reação de MBH intramolecular.28 
Estudos posteriores apresentaram novas evidências, que permitiram maiores 
esclarecimentos sobre o mecanismo. Drewes e cols. relataram pela primeira vez a 
formação e isolamento de 2,6-dialquila-5-metileno-1,3-dioxan-4-onas na reação de 
MBH. A formação dessas 1,3-dioxanonas indicaria uma provável reação entre o aldeído 
e o aduto de MBH in situ, fato que não havia sido proposto no mecanismo inicial.29 
Em 2005, o mecanismo dessa reação foi reavaliado por alguns autores. 
McQuade e cols., através de estudos cinéticos relataram um efeito isotópico cinético de 
primeira ordem bastante significativo (kH/kD 5,2  0,6 em DMSO) para a abstração do 
próton em posição -carbonila (38).Esses resultados são contrários aos descritos por 
Isaacs e Hill, que encontraram valores para o efeito isotópico cinético muito baixos 
(kH/kD 1,03  0,1) para a mesma etapa de abstração de hidrogênio. Outra observação 
relatada por McQuade foi que a reação é de segunda ordem em relação ao aldeído, o 
que explica a formação das dioxanonas observadas inicialmente por Drewes.30 
Assim, de acordo com McQuade, a reação se inicia de maneira semelhante ao 
mecanismo proposto anteriormente, com a adição de Michael seguida de adição 
aldólica (Esquema 15). Porém, um segundo equivalente de aldeído sofre ataque do 
alcóxido (38), dando origem ao intermediário hemiacetal (40). A segunda molécula do 
aldeído facilita a etapa de transferência de próton intramolecular, já que o alcóxido (38) 
resultante da adição aldólica não poderia agir como base devido às restrições de 
natureza geométrica (intermediário de quatro membros). De modo diferente, o alcóxido 
40 pode abstrair o hidrogênio da posição , via a formação de um estado de transição 
de 6 membros, clivando a ligação C-H e eliminando a base (Esquema 15). Outra 
constatação feita por MacQuade refere-se ao aumento da velocidade da reação na 
presença de solventes polares, uma vez que estes solventes poderiam contribuir para a 
estabilização do intermediário hemiacetal (40).30 
                                            
27
 Santos, L. S.; Pavam, C. H.; Almeida, W. P.; Coelho, F.; Eberlin, M. Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 2004, 
43, 4330. 
28
 Drewes, S. E.; Najamela, O. L.; Emslie, N. D.; Field, J. S. Synth. Commun. 1993, 23, 2807. 
29
 Drewes, S. E.; Emslie, N. D.; Karodia, N.; Khan, A. A. Chem. Ber. 1990, 123, 1447. 
30
 a) Price, K. E.; Broadwater, S. J.; Jung, H. M.; McQuade, D. T. Org. Lett. 2005, 7, 147; b) Price, K. E.; 
Broadwater, S. J.; Walter, B. J.; McQuade, D. T. J. Org. Chem. 2005, 70, 3980. 
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Esquema 15: Propostas recentes para o mecanismo da reação de MBH. 
 
Posteriormente, Aggarwal e cols., através de estudos cinéticos e computacionais, 
apresentaram uma proposta complementar para o mecanismo da reação. O grupo de 
Aggarwal propôs que dois mecanismos poderiam ocorrer simultaneamente na etapa de 
transferência de próton: 
 a adição da segunda molécula de aldeído para a formação do hemiacetal, 
seguido pela transferência de próton; 
 e a auto-catálise da reação, na qual, o próprio aduto de MBH poderia atuar como 
catalisador, agindo como fonte de próton. 
 
 Deste modo, de acordo com a proposta de Aggarwal, o alcóxido 38 abstrai o 
próton do aduto, e simultaneamente o aduto abstrai o próton  carbonílico, gerando o 
intermediário 42 via um estado de transição cíclico de 6 membros (Esquema 15). 
Ainda, segundo os cálculos computacionais efetuados por Aggarwal, esse intermediário 
apresentou energia mais baixa do que o intermediário proposto por McQuade.31 
                                            
31
 Robiette, R.; Aggarwal, V. K.; Harvey, J. N. J. Am. Chem. Soc. 2007, 129, 15513. 
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Assim, Aggarwal propôs que inicialmente a reação aconteceria pelo mecanismo 
proposto por McQuade, porém após 20% de conversão, o aduto de MBH funcionaria 
como fonte de próton e a reação se tornaria auto-catalítica.31 
Recentemente, o nosso grupo de pesquisa, novamente utilizando espectrometria 
de massas, observou a presença das duas espécies (propostas por McQuade e 
Aggarwal) no ciclo catalítico. Essas constatações nos levam a propor que a reação 
apresenta um caráter dualístico, ou seja, opera através de dois intermediários 
diferentes, dependendo do estágio.32 
Novos estudos computacionais realizados por Cantillo e Kappe,33 utilizando o 
programa M06-2X, possibilitaram uma avaliação mecanística ainda mais detalhada. A 
análise das energias dos intermediários, bem como dos dados cinéticos, permitiram 
inferir que as propostas mecanísticas de McQuade e Aggarwal são competitivas. 
Dependendo da presença de espécies próticas e do estágio da reação, os dois eventos 
podem coexistir. Outro dado observado foi que na presença de bons doadores de 
prótons (alcoóis aromáticos) a etapa determinante da velocidade deixa de ser a 
transferência de prótons. 
Diante do exposto, fica claro que o mecanismo da reação de MBH não foi ainda 
completamente elucidado. Grupos de pesquisa têm voltado seus esforços neste 
sentido, com o intuito de generalizar uma condição para a reação, diminuir os tempos 
reacionais e principalmente, estabelecer uma versão assimétrica eficiente. 
                                            
32
 a) Amarante, G. W.; Milagre, H. M. S.; Vaz, B. G.; Ferreira, B. R. V.; Eberlin, M. N.; Coelho, F. J. Org. 
Chem. 2009, 74, 3001. b) Amarante, G. W.; Benassi, M.; Milagre, H. M. S.; Braga, A. A. C.; Maseras, F.; 
Eberlin, M. N.; Coelho, F. Chem. Eur. J. 2009, 15, 12460. 
33
 Cantillo, D.; Kappe, C. O. J. Org. Chem. 2010, 75, 8615. 
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3.2. Reação de Mizoroki-Heck: 
 
Dentre as reações mais conhecidas catalisadas por complexos de paládio 
podemos citar a reação de Mizoroki-Heck,34,35 que envolve a substituição de um 










 = arila, alquila, alcenila; X = Cl, Br, I, OTf, OTs, N2
+
; 
Ligantes: trialquilfosfina, triarilfosfina, fosfinaquiral, base: amina 2ªria ou 3ªaria, KOAc, NAOAc, NaHCO3. 
Reagentes e condições: (a) Pd
0
 (catalítico), ligantes, base, solvente, aquecimento. 
Esquema 16: Reação de Mizoriki-Heck. 
 
3.2.1. Mecanismo da reação de Mizoroki-Heck: 
Em 1974, Dieck e Heck36 propuseram um mecanismo para as reações 
catalisadas por Pd(OAc)2 associado com ligantes monofosfínicos. Na tentativa de 
esclarecer o caminho reacional seguido pelo acoplamento de Mizoroki-Heck, o ciclo 
catalítico proposto para tal reação é apresentado no Esquema 17. 
 
                                            
34
 Oestreich, M. Em The Mizoroki-Heck Reaction 1
a
 ed. John Wiley & Sons, Reino Unido, 2009. 
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Esquema 17: Ciclo catalítico proposto por Heck (com Pd neutro). 
 
Conforme pode ser observado no esquema acima, a reação de Mizoroki-Heck se 
inicia pela adição oxidativa do haleto ou triflato orgânico (ArX), sem a presença de 
hidrogênios β-alquílicos, ao complexo de paládio (0), Pd(0)L2, resultando na formação 
de um complexo intermediário de paládio (II), ArPd(II)XL2. Em seguida, a olefina 
(CH2=CHR), reage com ArPd(II)XL2 formando uma nova espécie de paládio (II), 
(ArCH2CH(Pd(II)XL)R). Posteriormente, esse complexo de paládio (II) sofre uma reação 
de β-eliminação de hidreto, produzindo o alceno de interesse (ArCH=CHR) e um 
complexo de paládio (II) contendo hidreto HPd(II)XL2. Em seguida, o complexo sofre 
uma rápida eliminação redutiva na presença de base, regenerando o complexo de 
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paládio (0), Pd(0)L2, que reinicia o ciclo catalítico.
34 Como mencionado anteriormente, o 
paládio (0) é a espécie metálica que inicia o ciclo catalítico e sua formação ocorre in situ 
pela redução de precursores de Pd(II), na presença de fosfinas terciárias. 
Na ausência de fosfinas, a espécie de Pd(II) pode ser reduzida por aminas 
(quando as mesmas são utilizadas como bases) ou até mesmo pelo alceno (como um 
processo similar à oxidação de Wacker).37  
                                            
37
 Elschenbroich, C. Em Organometallics, 3
a 
Ed.; Wiley-VCH: Weinhein, 2006. 
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3.3. Reação oxidativa com iodo hipervalente: 
 
3.3.1. Iodo hipervalente: 38 
Os compostos de iodo hipervalente orgânicos conhecidos pertencem a dois 
grupos principais, de estruturas gerais conforme representado na Figura 4. 
 
Figura 4: Representação estrutural dos principais grupos de reagentes de iodo hipervalente. 
 
O primeiro tipo se refere aos compostos de iodo (III) 43 e 44, e o segundo aos 
compostos de iodo (V) 45. 
O termo hipervalente, sugerido por Musher em 1969 refere-se às ligações de 
moléculas ou íons formados pelos elementos do grupo V-VIII da tabela periódica com 
as valências acima daquelas determinadas pela regra do octeto. 
De acordo com as regras da IUPAC, os compostos hipervalentes são 
descriminados com o símbolo lambda (). Assim, os compostos ArIL2 (L = heteroátomo 
ligante) são nomeados arila-3-iodanos e ArIL4, arila-
5-iodanos. 
A designação N-X-L fornece informações sobre as ligações, uma vez que N 
corresponde ao número de elétrons da camada de valência do átomo central X, e L 
corresponde ao número de ligantes. Desta forma, compostos arila-3-iodanos, com 
estrutura decet, constituem espécies designadas como 10-I-3 e compostos como os 
arila-5-iodanos, com estrutura dodecet, constituem as espécies 12-I-5. 
Os compostos de fórmula geral RIL2, têm uma geometria de bipirâmide 
pseudotrigonal, com o grupo arila e os pares de elétrons não ligantes em posições 
equatoriais, e os dois heteroátomos ligantes (L) em posições apicais. O orbital 2sp2 do 
grupo arila (R) se combina com o orbital 5p do iodo para formar uma ligação covalente 
                                            
38
 (a) Varvoglis, A. Em: The Organic Chemistry of Policoordenated Iodine VCH Publishers Inc., 1992; (b) 
Varvoglis, A. Em: Hypervalent Iodine in Organic Synthesis Academic Press, 1997; (c) Ochiai, M. Em: 
Topic in Current Chemistry: Hypervalent Iodine Chemistry - Modern Development in Organic Syntheis 
2003, 224, 1; (d) Stang, P. J.; Zhdankin, V. V. Chem. Rev. 1996, 96, 1123. 
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( CAr-I), com 2 elétrons. Enquanto que na ligação L-I-L, um único orbital p do iodo, 
essencialmente puro, combina-se com os orbitais atômicos de ambos os ligantes. Esta 
última é uma ligação hipervalente, mais longa, e portanto, mais fraca do que a ligação 
covalente, contendo 3 centros e 4 elétrons (3c-4e). Nesta ligação 2 elétrons são 
provenientes de orbital 5p preenchido do iodo, e os outros 2 provenientes cada um, de 
um ligante. 
A partir da combinação dos orbitais das espécies que participam da ligação 
hipervalente, três orbitais moleculares são formados: ligante, não ligante e antiligante, e 
conforme representado na Figura 5, os dois orbitais de menor energia (ligante e não 
ligante) encontram-se preenchidos por 2 pares eletrônicos. A carga parcial positiva (+) 
se desenvolve no átomo de iodo central, enquanto a carga parcial negativa (-) nos 
heteroátomos ligantes (apicais) mais eletronegativos, o que explica a orientação 
preferencial dos ligantes em posições apicais e a presença do átomo menos 
eletronegativo no centro. Este arranjo atômico é energeticamente favorável para estes 
compostos, como previsto pela VSEPR (do inglês, Valence Shell Electron Pair 
Repulsion). Assim, a carga parcial positiva centrada sobre o átomo de iodo torna o 
reagente arila-3-iodano um agente muito eletrofílico, e mais estável quando comparado 
aos análogos R-3-bromanos e R-3-cloranos. 
 
 
Figura 5: Estrutura bipirâmide pseudotrigonal e orbital molecular da ligação 3c-4e. 
 
3.3.2. Reatividade geral do iodo hipervalente:38 
Os organos-3-iodanos são amplamente usados como reagentes em sínteses 
orgânicas. Os mais importantes são PhI(O2CCF3)2, PhI(OAc)2, PhICl2, PhI(OH)(OTs) e 
(PhIO)n. O padrão geral de reatividade destes compostos se deve à naturaza lábil da 
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ligação I-L e à carga parcial positiva sobre o átomo de iodo. Estas propriedades 
explicam as etapas fundamentais de reação do organos-3-iodanos, a saber, a troca de 
ligante no iodo(III), sem mudança no estado de oxidação do iodo, e a eliminação 
redutiva do iodoareno. 
O número de carbonos e heteroátomos ligados ao iodo influenciam diretamente 
na reatividade. Deste modo, estes reagentes são divididos em 2 principais classes: RIL2 
e R2IL. Na primeira encontram-se os agentes oxidantes de vários grupos funcionais, e 
na segunda, os compostos 3-iodanos menos reativos, como os sais de diariliodônio, 
que funcionam melhor transferindo o carbono ligante para um nucleófilo, do que como 
oxidantes. 
Apesar de não existir uma ordem de reatividade, os iodanos parecem obedecer à 
regra do "melhor grupo abandonador", como a reatividade do carbono em substituições 
nucleofílicas. Assim, o PhI(O2CCF3)2 é o iodano mais reativo entre os que foram citados 
acima. Além disso, a presença de grupos aceptores de elétrons no anel aromático 
aumentam a eletrofilicidade do iodo, facilitando a captura elétrons. Deste modo, os 
ligantes e substituintes de um iodano, além do solvente e/ou catalisador empregado, 
são parâmetros importantes no ajuste do poder oxidativo destes reagentes. 
 
3.3.2.1. Troca de ligante: 
 Os heteroátomos ligantes de 3-iodano, são facilmente trocados por nucleófilos 
externos. Existem 2 mecanismos pelo os quais a substituição pode ocorrer: via 
unimolecular (dissociativa), com formação do cátion iodônio (PhI+L), ou via bimolecular 
(associativa), através de um intermediário tetracoordenado (Esquema 18). 
 
Esquema 18: Mecanismos hipotéticos associativo e dissociativo envolvidos na troca de ligante 
dos reagentes organo-3-iodanos. 
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 Ochiai38c propõe que o íon iodônio [8-I-2] dicoordenado, formado na via 
dissociativa seja uma espécie altamente energética, que uma vez gerado em solução, 
coordenar-se-ia às moléculas do solvente, a partir de um sítio apical, formando uma 
ligação hipervalente. No entanto, em um estudo de mapeamento de espécies de 
iodo(III) presentes em solução, realizado por Silva e cols.,39 através de espectrometria 
de massas e utilizando bis(acetoxi)iodobenzeno (do inglês, PIDA) e 
bis(trifluoroacetoxi)iodobenzeno (do inglês, PIFA) como modelos experimentais, foram 
observadas as formações das respectivas espécies catiônicas (PhI+L). Estas 
constatações, a despeito da proposição anterior indicam que a troca de ligantes possa 
passar pela via unimolecular. 
 
3.3.2.2. Eliminação redutiva: 
 Como mostrado no Esquema 19, a saída do grupo abandonador envolve uma 
redução energeticamente preferencial do átomo hipervalente à sua valência normal, 
que por sua vez constitui a força motriz do caráter abandonador. Além disso, vale a 
pena notar que este processo está associado com um aumento na entropia, visto que a 




Esquema 19: Eliminação redutiva do grupo hipernucleófugo 
 
 A etapa de eliminação redutiva pode ocorrer por diferentes mecanismos, gerando 





                                            
39 (a) Silva Jr., L. F.; Lopes, N. P. Tetrahedron Lett. 2005, 46, 6023; (b) Vasconcelos, R. S. Química Nova 
2012, 35, 1593. 
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  -eliminação redutiva: 
 
 
 -eliminação redutiva: 
 
 
 Eliminação redutiva com fragmentação: 
 
 









3.3.3. Mecanismo da reação de oxidação com iodo hipervalente: 
Diante dos aspectos e propriedades apresentados sobre os reagentes 3-
iodanos, a oxidação fenólica, que dá origem às espiro-hexadienonas sintetizadas neste 
trabalho, provavelmente passa pela formação de um complexo entre o reagente de iodo 
hipervalente e a hidroxila fenólica (Esquema 20, intermediário A). A partir deste ponto, 
um nucleófilo ataca a posição para ativada. Alternativamente, a decomposição do anel 
no intermediário B gera um cátion estabilizado por ressonância, que em seguida sofre 
um ataque nucleofílico (Esquema 20, intermediário B).40 
 
Esquema 20: Proposta mecanística para a formação de espiro-hexadienona 
                                            
40
 Sobre o mecanismo de oxidação fenólica e aplicações de iodo hipervalente ver: (a) Kürti, L.; Herczegh, 
P.; Visy, J.; Simonyi, M.; Antus, S.; Pelter, A. J. Chem. Soc., Perkin Trans. 1999, 379; (b) Pelter, A.; 
Hussain, A.; Smith, G.; Ward, R. Tetrahedron 1997, 53, 3879; (c) Zhdankin, V. V.; Stang, P. J. Chem Rev. 
2008, 108, 5299; (d) Pouységu, L.; Chassaing, S.; Dejugnac, D.; Lamidey, A.; Miqueu, K.; Sotiropoulos, 




4. RESULTADOS E DISCUSSÕES 
 
4.1. Preparação dos adutos de Morita-Baylis-Hillman: 
 
 Inicialmente, foram preparados uma série de adutos de MBH, utilizando uma 
metodologia estabelecida por nosso grupo de pesquisa em 2002.41 Assim, diferentes 
aldeídos (alifáticos, aromáticos e heteroaromáticos) foram tratados com excesso de 
acrilato de metila, acrilato de etila e acrilonitrila na presença de DABCO. Nesta reação, 
o acrilato também tem a função de solvente. Após o término da reação é possível 
recuperar o excesso sob pressão reduzida e posterior destilação. 
 Os tempos reacionais variaram, principalmente, de acordo com a natureza dos 
aldeídos, uma vez que aldeídos substituídos por grupos retiradores de elétrons reagem 
mais rápidamente devido à maior eletrofilicidade da carbonila, favorecendo à adição 
aldólica. O inverso ocorre para aldeídos substituídos por grupo doadores de elétrons. 
Nestes casos, utilizamos ultrassom para acelerar a reação. 
 Deste modo, obtivemos os adutos de MBH 45-58, com rendimentos variando 
entre 70 e 96% (Tabela 1). 
                                            
41
 Almeida, W. P.; Coelho, F. Tetrahedron Lett. 1998, 39, 8609; (b) Coelho, F.; Almeida, W. P.; Veronese, 
D.; Mateus, C. R.; Lopes, E. C. S.; Rossi, R. C.; Silveira, G. P. C.; Pavam, C. H. Tetrahedron 2002, 62, 
7437. 
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Tabela 1: Preparação dos adutos de Morita-Baylis-Hillman. 
 
Entrada R1 R2 tempos Rendimento(%)a 
1 (45) C6H5 CO2CH3 20 dias 85 
2 (46) 4-CF3-C6H4 CO2CH3 12 horas 90 
3 (47) 3,5-(F)2-C6H3 CO2CH3 8 horas 91 
4 (48) 4-NO2-C6H4 CO2CH3 5 horas 96 
5 (49) 4-Br-C6H4 CO2CH3 6 horas 75 
6 (50) 2-C4H3S CO2CH3 12 horas 90 
7 (51) 3,4-(OCH2O)-C6H3 CO2CH3 30 dias 70 
8 (52) 3,4,5-(OCH3)3C6H2 CO2CH3 30 dias 71 
9 (53) 3,4,5-(OCH3)3C6H2 CO2C2H5 30 dias 80 
10 (54) 4-(OCH3)C6H4 CO2CH3 30 dias 73 
11 (55) 3-(OCH3)C6H4 CO2CH3 15 dias 92 
12 (56) 3-(OCH3)C6H4 CN 20 dias 77 
13 (57) C2H5 CO2C2H5 15 dias 85 
14 (58) n-C9H19 CO2CH3 15 dias 85 
(a) Os rendimentos referem-se aos produtos isolados e purificados. 
 
Conforme pode ser constatado na parte experimental, os espectros de 1H e 13C e 
de infra-vermelho dos adutos formados apresentam alguns sinais semelhantes, uma 
vez que estes compostos compartilham o mesmo padrão estrutural. Assim, no espectro 
de 1H observamos 2 sinais com deslocamentos entre 6,33 e 5,85 ppm, atribuídos aos 
hidrogênio da olefina, um sinal em torno de 5,00 ppm, atribuído ao hidrogênio 
carbinólico, e também um sinal em torno de 3,15 ppm atribuído ao hidrogênio da 
hidroxila. 
Os espectros de 13C destes compostos caracterizam-se por apresentarem os 
seguintes sinais: em torno de 166,9 ppm, o sinal atribuído ao carbono carbonílico do 
éster, (exceto no espectro do composto 56); em torno de 72,0 ppm, o sinal atribuído ao 
carbono cabinólico e em torno de 142,0 e 125,0 ppm, os sinais atribuídos ao carbonos 
da olefina. O composto 56, que possui uma nitrila em sua estrutura apresentou um sinal 
em 116,9 ppm. 
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 No espectro de infravermelho (IV) dos adutos observamos 2 bandas em comum, 
uma referente ao estiramento da ligação O-H entre 3342-3664 cm-1 e outra, exceto no 
composto 56, em torno de 1715 cm-1, referente ao estiramento da ligação C=O. No 
composto 56, que possui uma nitrila, a banda de absorção da ligação N-C pode ser 
observada em 2205 cm-1. 
 
4.2. Preparação dos compostos -(4-hidroxibenzil)--cetoésteres: 
 
Os compostos -cetoésteres corresponderam ao intermediário da segunda etapa 
sintética, comum para todas as estratégias de diversificação estrutural testadas neste 
trabalho. Atualmente existem várias metodologias na literatura que descrevem o 
preparo deste importante bloco de construção. Seguem abaixo alguns exemplos: 
 
 A reação (ou condensação) de Claisen é uma reação muito clássica, explorada 
para síntese de -cetoésteres. Em 2001, Heathcock42 e cols. descreveram a síntese 
total assimétrica do (–)-secodaphniphylline (59), em que a etapa principal foi uma 
Condensação de Claisen mista, entre o homosecodaphniphyllate (60) e o cloridrato do 
ácido 2,8-dioxabiciclo[3.2.1]octano (61), utilizando enolato de lítio ( 
 Esquema 21). 
 
Reagentes e condições: (a) LDA, THF, -78 ºC. 
Esquema 21: Preparação do -cetoéster 59 a partir da Reação de Claisen. 
 
                                            
42 Heathcock, C. H., Stafford, J. A. J. Org. Chem. 1992, 57, 2566. 
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 A reação de Reformatsky, definida inicialmente como uma reação entre um -
haloéster e uma carbonila induzida por zinco, consiste em uma metodologia para 
formação de uma ligação carbono-carbono. Atualmente o escopo desta reação 
estendeu-se para além da definição original, e hoje vários eletrófilos são referidos. 
Park43 e cols. desenvolveram uma metodologia através da reação do tipo Reformatsky, 
mediada por índio (In), para preparar -cetoésteres a partir de cianeto de acila (62) e 
um bromoacetato de etila (63), utilizando ultrassom. Os -cetoésteres foram obtidos 
com bons rendimentos (Esquema 22). 
 
 
Reagentes e condições: (a) In, THF, t.a. sonificação. 
Esquema 22: Preparação de -cetoéster a partir da reação tipo Reformastky, mediada por In. 
 
 O mecanismo deste processo ainda não é claro, porém os autores assumem que 
o enolato de índio, preparado a partir do bromoacetato de etila acopla-se ao cianeto de 
acila para fornecer o composto -cetoéster. A metodologia apresentada por Park é 
muito simples e eficiente, no entanto não funcionou para compostos carbonílicos 
contendo substituintes alquílicos em posição . 
 
 A reação de inserção C-H do diazoacetato de etila (65) a um aldeído (64), 
catalisada pelo sal de prata do ácido-12-tungstofosfórico (AgTPA) (Esquema 23).44 
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 Park, Y. S.; Han, J. H.; Yoo, B.; Choi, K. I.; Kim, J. H.; Yoon, C. M.; Yoo, B. W. Bull. Korean Chem. Soc. 
2005, 26, 878. 
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Reagentes e condições: (a) 5mol% AgTPA, CH2Cl2, t.a. 
Esquema 23: Preparação de -cetoéster a partir da inserção (C-H) do diazoacetato de etila ao 
aldeído, catalisada por AgTPA. 
 
 A reação possivelmente inicia-se pela ativação do aldeído (64) através da 
complexação com Ag(I), levando à adição nucleofílica do diazoacetato de etila (65) à 




Esquema 24: Mecanismo catalítico plausível do AgTPA, na formação de -cetoésteres. 
 
 Esta metodologia destaca-se pelas suas características inovadoras. Nos últimos 
anos a catálise heterogênea vem sendo preferida devido à facilidade de recuperação do 
catalisador através de processos físicos simples, possibilitando a sua reutilização. O sal 
AgTPA, é um catalisador heterogêneo, derivado de um poli-hetero ácido (PHA). Este 
último, por sua vez, é um tipo de reagente que apresenta propriedades muito 
interessantes, tais como: acidez de Bronsted; habilidade de modificar suas 
propriedades redox e ácido-base, mudando sua composição química (substituintes); 
habilidade aceptora e receptora de elétrons; alta mobilidade de prótons, etc 
 Porém, essa metodologia é restritiva, pois requer o uso de um diazo-éster, que 
pode apresentar problemas relacionados à instabilidade. 
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 Condensação do diazoacetato de etila (65) e aldeído (64) catalisada por terc-
BuOK e migração de Hidrogênio [1,2], catalisada por Paládio, em condições livres de 
solventes.45 
 Chen e cols. desenvolveram uma sequência sintética com duas etapas para a 
preparação de -cetoésteres. Preocupados com as questões ambientais, bem como 
com a segurança de trabalho, estes autores focaram uma estratégia livre de solventes 
(Esquema 25). 
 
Reagentes e condições: (a) terc-BuOK (20 mol%), t.a.; (b) PdCl2(PPh3)2 (2 mol%), t.a.. 
Esquema 25: Preparação de -cetoéster em condições livres de solventes. 
 
 Esta metodologia fornece os -cetoésteres com rendimentos que variam de 
moderados a excelentes, tanto na primeira etapa (39-94%), quanto na segunda etapa 
(0% para substratos sólidos, 60-96% para os demais). O escopo abrange aldeídos 
alifáticos, aromáticos e heteroaromáticos. A conversão à -cetoester one pot foi 
avaliada e se mostrou eficiente para este protocolo. 
 Com base em conhecimentos prévios da reação de decomposição de diazo 
catalisada por metais de transição, os autores propõem que a migração de Hidrogênio 
[1,2] catalisada por paládio ocorra via um intermediário de carbeno de Pd, conforme 
ilustrado no  
Esquema 26. A trifenilfosfina como ligante, com caráter doador de elétrons, explicaria o 
tempo longo (em torno de 3 horas) de formação do intermediário carbeno de Pd. 
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Esquema 26: Mecanismo proposto para a migração 1,2 de hidrogênio catalidasa por Pd. 
 
 Esta alternativa metodológica é interessante por conta de sua robustez. No 
entanto, do ponto de vista ambiental e de segurança, que foram questões consideradas 
de grande relevância no desenvolvimento deste protocolo, outros ligantes deveriam ser 
investigados a fim de substituir o uso de fosfina, mesmo que em quantidade catalítica. 
 
As estratégias citadas acima são muito atraentes e úteis na síntese orgânica, no 
entanto, não lançamos mão de nenhuma delas na preparação dos -cetoésteres 
sintetizados neste trabalho. 
Assim, decidimos utilizar uma metodologia para a preparação de -cetoésteres 
desenvolvida pelo nosso grupo46, a partir de adutos de Morita-Baylis-Hillman. A 
inserção de um anel aromático em posição terminal da ligação dupla do aduto pôde ser 
feita utilizando uma reação de Heck-Mizoroki, que na etapa de -eliminação forneceu o 
-cetoéster desejado em uma única etapa. Além disso, como precisávamos de uma 
hidroxila fenólica livre para a etapa de oxidação fenólica, utilizamos na reação de Heck 
um fenol com a hidroxila livre, dispensando o uso de grupos de proteção. Esta 
metodologia evitou qualquer problema de poli-alquilação, que poderia ocorrer se 
usassemos uma etapa de alquilação direta de -cetoésteres para obter os produtos 
                                            
46
 Ferreira, B. R. V.; Pirovani, R. V.; Souza-FIlho, L. G.; Coelho, F. Tetrahedron 2009, 65, 7712. 
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desejados. Além disso, os substratos de partida (aldeídos, acrilatos, iodofenol, etc.) 
foram reagentes comercialmente disponíveis e os adutos facilmente obtidos. 
 Deste modo, após as caracterizações, os adutos de MBH foram utilizados como 
substrato para a reações de Mizoroki-Heck, utilizando a metodologia desenvolvida por 
Ferreira46 e cols. A reação consistiu no acoplamento da porção 4-hidroxibenzil à olefina 
do aduto de MBH, catalisada por um paladaciclo derivado de oxima (66), descrito por 
Nájera e cols.21 (Figura 6). 
 
 
Figura 6: Paladaciclo derivado de oxima. 
 
 Paladaciclos como este são termicamente robustos, insensíveis ao ar e à 
umidade e têm se destacado como catalisadores eficientes para a reação de formação 
de ligação C-C, tais como Heck, Suzuki e outras, evitando o uso de fosfinas. Na maioria 
dos casos, os paladaciclos servem como reservatório de Pd(0) cataliticamente ativo.47 
Aparentemente, eles formam nanopartículas de paládio sob as condições reacionais, 
aumentando desta forma sua eficiência.48 
 Os adutos de MBH são alcoóis alílicos, muito problemáticos para as reações de 
Heck, pois normalmente podem conduzir a uma mistura muito complexa de produtos, 
comprometendo significamente a seletividade do processo (Esquema 27).49 O uso do 
paladaciclo 66 nos permitiu preparar somente os produtos do tipo 67, com rendimentos 
                                            
47 (a) Dupont, J.; Consorti, C. S.; Spencer, J. Chem. Rev. 2005, 105, 2527; (b) de Vries, A. H. M.; 
Parlevliet, F. J.; Vondervoort, L. S.; Mommers, J. H. M.; Henderickx, H. J. W.; Walet, M. A. M.; de Vries, J. 
G. Adv. Synth. Catal. 2002, 344; (c) Gruber, A. S.; Pozebon, D.; Monteiro, A. L.; Dupont, J. Tetrahedron 
Lett. 2001, 42, 7345. 
48
 Bottela, L.; Nájera, C. J. Org. Chem. 2005, 70, 4630 
49
 (a) Caló, V.; Nacci, A.; Monopoli, A.; Ferola, V. J. Org. Chem. 2007, 72, 2596; (b) Pan, D.; Chen, A.; Su, 
Y.; Zhou, W.; Li, S.; Jia, W.; Xiao, J.; Liu, Q.; Zhang, L.; Jiao, N. Angew. Chem. Int.  2008. 47, 4729. 
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significativamente maiores do que aqueles já descritos na literatura, por nós e por 
outros grupos de pesquisa50. 
 
 
Esquema 27: Possíveis produtos formados na reação de Heck com alcoóis alílicos.  
 
 Desta forma preparamos os intermediários -(4-hidroxibenzil)--cetoésteres com 
rendimento que variaram de 37-97% (Tabela 2). O único rendimento baixo observado 
foi na Entrada 5 (37%), provavelmente por conta de uma suposta competição entre o 
iodofenol e o substituínte para-bromado na etapa de adição oxidativa (Esquema 17). 
                                            
50
 (a) Basavaiah, D.; Muthukumaran, K. Tetrahedron 1998, 54, 4943; (b) Sundar, N.; Bhat, S. V. Synth. 
Commun. 1998, 28, 2311; (c) Kumareswaran, R.; Vankar, Y. D. Synth. Commun. 1998, 28, 2291; (d) 
Kulkarni, B. A.; Ganesan. A. J. Comb. Chem. 1999, 1, 373; (e) Kabalka, G. W.; Venkataiah, B.; Dong, G. 
Org. Lett. 2003, 5, 3803; (f) Perez, R.; Veronese, D.; Coelho, F.; Antunes, O. A. C. Tetrahedron Lett. 
2006, 47, 1325; (g) Coelho, F.; Veronese, D.; Pavam, C. H.; De Paula, V. I.; Buffon, R. Tetrahedron 2006, 
62, 4563; (g) Kim, J. M.; Kim, K. H.; Kim, T. H. J. N. Tetrahedron Lett. 2008, 49, 3248; (i) Lee, H. S.; Kim, 
S. H.; Gowrisankar, S.; Kim, J. N. Tetrahedron 2008, 64, 7183; (j) Vasudevan, A.; Tseng, P. S.; Djuric, S. 
W. Tetrahedron Lett. 2006,47, 8591. 
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Tabela 2: Preparação dos -(4-hidroxibenzil)--cetoésteres. 
 
Reagentes e condições: (a) Iodofenol (1,2 eq.), Et3N (2,8 eq.), Catalisador de 
Nájera (66) (0,5 mol%), DMF, 110 ºC, 2 h. 
 
Entrada R1 R2 Rendimento 
(%)a 1 (68) C6H5 CO2CH3 91 
2 (69) 4-CF3-C6H4 CO2CH3 75 
3 (70) 3,5-(F)2-C6H3 CO2CH3 74 
4 (71) 4-NO2-C6H4 CO2CH3 71 
5 (72) 4-Br-C6H4 CO2CH3 37 
6 (73) 2-C4H3S CO2CH3 90 
7 (74) 3,4-(OCH2O)-C6H3 CO2CH3 68 
8 (75) 3,4,5-(OCH3)3C6H2 CO2CH3 82 
9 (76) 3,4,5-(OCH3)3C6H2 CO2C2H5 65 
10 (77) 4-(OCH3)C6H4 CO2CH3 73 
11 (78) 3-(OCH3)C6H4 CO2CH3 97 
12 (79) 3-(OCH3)C6H4 CN 80 
13 (80) C2H5 CO2C2H5 85 
14 (81) n-C9H19 CO2CH3 75 
(a) Os rendimentos referem-se aos produtos isolados e purificados. 
 
Nos espectros de 1H destes intermediários observamos o surgimento dos sinais 
em torno de 3,25 ppm, atribuídos aos hidrogênios metilênicos da porção 4-hidroxibenzil, 
e em torno de 4,40 ppm, o sinal oriundo do hidrogênio entre as carbonilas do éster e 
cetona, e entre cetona e nitrila, no caso do composto 79. 
Nos espectros de 13C podemos observar o aparecimento de um sinal referente 
ao carbono da carbonila de cetona em torno de 195,0 ppm. A formação da cetona 
também pode ser observada nos espectros de IV, pela aparecimento de uma banda 
muito forte do grupo C=O em torno de 1680 cm-1. 
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4.3. Preparação dos compostos espiro-hexadienonas: 
 
 Os compostos -(4-hidroxibenzil)--cetoésteres, devidamente caracterizados 
foram submetidos à oxidação fenólica, utilizando o PIFA como agente oxidante (Figura 
7). 
 
Figura 7: PIFA. 
 
 O PIFA é um reagente que apresenta baixa toxicidade, facilidade no manuseio, 
boa disponibilidade comercial e um padrão de reatividade muito similar a de alguns 
metais pesados.40c A utilização desse reagente em transformações sem-metal se deve 
a sua habilidade de oxidar, de forma quimiosseletiva, uma ampla variedade de grupos 
funcionais, tais como fenóis, aminas, sulfetos e substâncias carbonílicas.  
 Deste modo, sintetizamos diferentes espirocicloexadienonas, de acordo com as 
condições reacionais estabelecidas por Pirovani e cols..20 Os rendimentos desta etapa 
foram em sua maioria baixos, variando de 19-70% (Tabela 3). 
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Tabela 3: Preparação de espiro-hexadienonas a partir de -(4-hidroxibenzil)--
cetoésteres. 
 
Reagentes e condições: (a): PIFA (1,2 eq.), CH3CN, -10 ºC, 10 minutos. 
 
Entrada R1 R2 Rendimento 
(%)a 1 (82) C6H5 CO2CH3 55 
2 (83) 4-NO2-C6H4 CO2CH3 37 
3 (84) 2-C4H3S CO2CH3 40 
4 (85) 3,4-(OCH2O)-C6H3 CO2CH3 70 
5 (86) 3,4,5-(OCH3)3-C6H2 CO2CH3 69 
6 (87) 3,4,5-(OCH3)3-C6H2 CO2C2H5 65 
7 (88) 4-(OCH3)-C6H4 CO2CH3 36 
8 (89) 3-(OCH3)-C6H4 CN 40 
9 (90) C2H5 CO2C2H5 40 
10 (91) n-C9H19 CO2CH3 19 
(a) Os rendimentos referem-se aos produtos isolados e purificados. 
 
 As espiro-hexadienonas 82-91 perdem um centro estereogênico ao serem 
convertidas a partir de seus precursores -cetoésteres. Sendo assim, observamos nos 
espectros de 1H dos produtos reacionais, que os sinais acoplados dos hidrogênios 
diastereotópicos, presentes nos espectros dos compostos -(4-hidroxibenzil)--
cetoésteres desapareceram, dando origem ao singleto em torno de 3,20 ppm, 
correspondentes aos hidrogênios metilênicos cíclicos. Além disso, outra observação 
importante foi o desaparecimento do sinal do hidrogênio em torno de 4,40 ppm, uma 
vez que na ciclização ocorre a perda deste próton. 
 Nos espectros de 13C podem ser vistos os sinais das cabonilas de cetona, em 
torno de 185,0 ppm, e de éster, em torno de 165,0 ppm. Este último, exceto no 
composto 89 (derivado acrilonitrílico). 
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 Os espectro de (IV) das espiro-hexadienonas mostraram o desaparecimento das 
bandas intensas e largas de estiramento da ligação O-H entre 3342-3664 cm-1, 
observadas anteriormente nos intermediários fenólicos. 
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4.4. Otimização da etapa de oxidação fenólica: 
 
No trabalho publicado em 2009 por nosso grupo de pesquisa20, a etapa principal, 
de oxidação fenólica mediada por iodo hipervalente, forneceu rendimentos baixos a 
moderados. Conforme pode ser observado na Tabela 3, nós reproduzimos, de modo 
semelhante, valores de rendimentos baixos para os análogos sintetizados em 2009 e 
também para os demais, quando aumentamos o escopo da reação (86, 87, 89 e 91). A 
consequência disso, é que os rendimentos globais obtidos por esta sequência sintética 
foram baixos. 
Sendo assim, um dos objetivos deste trabalho foi otimizar as condições 
experimentais da etapa de oxidação fenólica, a princípio, trocando o solvente utilizado. 
Recentemente, Dohi e cols. 51a relataram o uso de hexafluoroisopropanol (HFIP) na 
oxidação fenólica mediada por reagente de iodo hipervalente. Devido às propriedades 
físicas e químicas51b,c, como alta polaridade, baixa nucleofilicidade e alta capacidade 
doadora de ligação de hidrogênio, estes solventes possuem a capacidade de 
aumentar os rendimentos destas reações (Esquema 28). 
 
 
Esquema 28: Oxidação fenólica com iodo hipervalente (III) em HFIP. 
 
Deste modo, a etapa de oxidação fenólica foi realizada utilizando o HFIP como 
solvente e PIFA como reagente oxidante, e comparada àquela em que foi utilizada 
acetonitrila. O composto -(4-hidroxifenila)--cetoéster 82 foi empregado como modelo 
experimental para ambas as condições. 
                                            
51
 (a) Dohi, T.; Yamaoka, N.; Kita, Y. Tetrahedron 2010, 66, 5775; (b) Miyazawa, E.; Sakamoto, T.; 
Kikugawa, Y. J. Org. Chem. 2003, 68, 5429; (c) Canesi, S.; Belmont, P.; Bouchu, D.; Rosset, L.; Ciufolini, 
M. A. Tetrahedron Lett. 2002, 43, 5193. 
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De acordo com os dados observados na Tabela 4, a troca do solvente resultou 
em um aumento de 55 para 70% de rendimento. Através da análise da placa de CCD, a 
reação se mostrou "limpa", e o substrato foi convertido mais rapidamente. Após 3 
minutos de reação todo o reagente já havia sido consumido. 
 
Tabela 4: Teste de solvente fluorado na oxidação fenólica 







Assim, decidimos testar esse protocolo experimental com os demais análagos. 
Conforme os valores apresentados na Tabela 5, observamos aumentos expressivos 
dos rendimentos nos análogos 90 e 91, contendo substituintes alifáticos na posição 2. 
O rendimento do composto 90 aumentou de 40% (em acetonitrola) para 75% (em HFIP) 
e do composto 91, de 19% (em acetonitrila) para 75% (em HFIP). O composto 88 
também apresentou um aumento, no entanto, menos significativo, de 36% para 58%. 
Em todos os casos, mesmo para os análogos que não apresentaram melhoras nos 
valores de seus rendimentos, observamos um aumento na velocidade de reação, que 
passou a ocorrer em 3 minutos. 
 Tempo (min.) Rendimentoa (%) 
CH3CN 10 55 




a) Os rendimentos referem-se ao produto isolado e purificado 
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Tabela 5: Preparação de espiro-hexadienonas a partir de -(4-hidroxibenzil)--cetoésteres, 
utilizando HFIP. 
 
Reagentes e condições: (a): PIFA (1,2 eq.), HFIP, 0 ºC, 3 minutos. 
 
Entrada R1 R2 Rendimentoa (%) 
1 (83) 4-(NO2)-C6H4 CO2CH3 36 
2 (84) 2-C4H3S CO2CH3 38 
3 (85) 3,4-(OCH2O)-C6H3- CO2CH3 70 
4 (86) 3,4,5-(OCH3)3-C6H2 CO2CH3 70 
5 (87) 3,4,5-(OCH3)3-C6H2 CO2C2H5 65 
6 (88) 4-(OCH3)-C6H4 CO2CH3 58 
7 (89) 3-(OCH3)-C6H4 CN 35 
8 (90) C2H5 CO2C2H5 75 
9 (91) n-C9H19 CO2CH3 81 
(a) Os rendimentos referem-se aos produtos isolados e purificados. 
 
 Estes resultados podem ser devidos à estabilização do intermediário catiônico 
pelo HFIP, de alta polaridade, no processo oxidativo, contribuindo para o aumento da 
velocidade, e em alguns casos, também do rendimento. 
49 
4.5. Espiro-hexadienonas mono e di-bromadas: 
 
 Objetivando expandir a diversidade estrutural das espiro-hexadienonas, bem 
como, ampliar o espectro de ação antibacteriana destas moléculas, consideramos a 
similaridade estrutural das espiro-hexadienonas previamente sintetizadas neste 
trabalho com alguns alcaloides bromados bioativos isolados de fontes marinhas.9,52 
Este fato nos levou a avaliar a viabilidade desta metodologia para a preparação de 
espiro-hexadienonas bromadas. 
 
4.5.1. Bromação dos compostos -(4-hidroxibenzil)--cetoésteres: 
 Os átomos de bromo poderiam ser incorporados em nosso sistema usando 
diferentes métodos. Assim, a bromação regiosseletiva do composto -(4-hidroxibenzil)-
-cetoéster poderia ser realizada antes da etapa de oxidação fenólica 
(_________________________________________________________ 
Esquema 29A)53, ou alternativamente, após a formação dos compostos espiros 
(_________________________________________________________ 
Esquema 29B).54 
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 Sorek, H.; Rude, A.; Goldberg, I.; Aknin, M.; Kashman, Y. J Nat. Prod. 2009, 72, 784. 
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 (a) Çentikaya, Y.; Gӧçer, H.; Menzek, A.; Gülçin I. Arch. Pharm. Chem. Life Sci. 2012, 345, 325; (b) 
Wischang, D.; Hartung, J. Tetrahedron 2012, 68, 9456. 
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Esquema 29: Propostas de bromação. 
 
Primeiro foi testado a bromação descrita por Hara e cols.54 Esses autores 
trataram o meio reacional de formação das espiro-hexadienonas com uma solução 
aquosa de NaBr, durante a etapa de isolamento da reação. Infelizmente, este protocolo 
experimental não funcionou em nossas mãos. 
Muito recentemente, Barontini e cols.55 descreveram uma metodologia simples e 
direta para a bromação de anéis aromáticos ricos em elétrons. Assim, decidimos 
empregar essa metodologia para halogenar o anel aromático presente nos -(4-
hidroxibenzil)--cetoésteres, utilizados como substrato para a oxidação fenólica. Assim, 
uma solução dos diferentes -(4-hidroxibenzil)--cetoésteres em dimetilcarbonato 
(DMC) foi tratada com NaBr e uma solução aquosa de Oxone®, à temperatura ambiente 
por 1,5 horas. A reação forneceu uma mistura dos compostos dibromados (A) e o 
monobromados (B), ambos em posição orto à hidroxila fenólica, com um excelente 
rendimento global (Tabela 6). 
                                            
55
 Barontini, M.; Silvestri, I. P.; Nardi, V.; Crisante, F.; Pepe, G.; Pari, L.; Gallucci, F; Bovicelli, P.; Righi, G. 
Med. Chem. Res. 2013, 22, 674. 
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Tabela 6: Preparação de -(4-hidroxibenzil)--cetoésteres dibromados (A)  
e monobromados (B). 
 
Reagentes e condições:(a): NaBr (2,1 eq.), DCM:H2O (1:1), Oxone
®
 (1,0 eq), t.a., 1,5 horas. 
  Rendimento (%)a 
(A)                        (B) Entrada R A B Total (A+B) 
1 Ph- (92) 62 (93) 32 94 
2 4-CF3-C6H4 (94) 63 (95) 15 78 
3 4-NO2-C6H4 (96) 52 (97) -- 52 
4 3,4-(OCH2O)-C6H3 (98) 76 (99) 12 88 
5 3,4,5-(OCH3)3-C6H2 (100) 78 (101) 22 100 
6 4-(OCH3)-C6H4 (102) 71 (103) 24 95 
7 C2H5 (104) 75 (105) 11 86 
8 n-C9H19 (106) 68 (107) 22 90 
a) Os rendimentos referem-se aos produtos isolados e purificados 
 
Conforme pode ser visto na Tabela 6, os rendimentos totais de compostos 
mono-e dibromados variaram de bons a excelentes, com exceção da entrada 3, cuja a 
formação do produto mono-bromado 97 não foi observada. Em todos os casos houve a 
formação preferencial de derivados dibromados. A análise cuidadosa dos espectros de 
RMN dos isômeros separados mostrou que a reação foi altamente regiosseletiva, 
ocorrendo somente no anel fenólico, mesmo nos casos em que o anel aromático, 
oriundo do aduto de MBH tivesse um substituinte doador de elétrons. Estimando 
aumentar a proporção dos produtos monobromados, nós repetimos o procedimento 
experimental com os análogos da entrada 1, 4 e 7, diminuido a quantidade de NaBr, de 
2 para 1 equivalente (Tabela 7). Esta estratégia foi, em parte, bem sucedida, pois as 
razões entre os compostos mono e dibromados formados foram invertidas, porém não 
conseguimos atingir níveis de regiosseletividade muito elevados. 
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Tabela 7: Preparação de -(4-hidroxibenzil)--cetoésteres dibromados (A) e 
monobromados (B) utilizando 1 equivalente de NaBr. 
 
Reagentes e condições:(a): NaBr (1,0 eq.), DCM:H2O (1:1), Oxone
®
 (1,0 eq), t.a., 1,5 horas 
  Rendimento (%)a 
(A)                        (B) Entrada R A B Total (A+B) 
1 C6H5 (92) 17 (93) 64 81 
2 3,4-(OCH2O)-C6H3 (98) 23 (99) 65 77 
3 C2H5 (104) 21 (105) 67 88 
a) Os rendimentos referem-se aos produtos isolados e purificados 
 
 Em relação ao mecanismo da reação de substituição eletrofílica aromática do 
sistema -cetoéster, a mesma inicia-se pela oxidação dos íons brometos às espécies 
de Br2 pelo Oxone
®, com subsequente ataque nucleofílico do anel aromático, na 
posição orto à hidroxila fenólica. Em seguida, o próton vicinal é abstraído, recompondo 
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Esquema 30: Mecanismo de bromação. 
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4.5.2. Preparação das espiro-hexadienonas bromadas: 
 Os compostos pares 92-106 (dibromados) e impares 93-107 (monobromados) 
devidamente caracterizados foram tratados com PIFA e HFIP, dando origem às espiro-
hexadienonas correspondentes, em rendimentos que variaram de 47-91% de espiro-
hexadienonas dibromadas e 38-81% de espiro-hexadienonas monobromadas (Tabela 8 
e Tabela 9). Curiosamente, um aumento na velocidade destas reações foi observada. 
Com apenas um minuto de reação, já não se observava mais o material de partida, 
através da análise por CCD. 
 
Tabela 8: Preparação de espiro-hexadienonas a partir de -(3,5-
dibromo-4-hidroxibenzil)--cetoésteres. 
 
Reagentes e condições: (a): PIFA (1,2 eq.), HFIP, 0 ºC, 1 minuto. 
 
Entrada R Rendimento (%)a 
1 C6H5 (108) 91 
2 4-(CF3)-C6H4 (109) 65 
3 4-(NO2)-C6H4 (110) 53 
4 3,4-(OCH2O)-C6H3 (111) 66 
5 3,4,5-(OCH3)3C6H2 (112) 66 
6 4-(OCH3)C6H2 (113) 47 
7 C2H5 (114) 54 
8 n-C9H19 (115) 87 







Tabela 9: Preparação de espiro-hexadienonas a partir de -(3-
bromo-4-hidroxibenzil)--cetoésteres. 
 
Reagentes e condições:(a): PIFA (1,2 eq.), HFIP, 0 ºC, 1 minuto. 
 
Entrada R Rendimento (%)a 
1 C6H5- (116) 81 
2 4-(CF3)-C6H4 (117) 74 
3 3,4-(OCH2O)-C6H3 (118) 45 
4 3,4,5-(OCH3)3-C6H2 (119) 51 
5 4-(OCH3)-C6H4 (120) 38 
6 C2H5 (121) 71 
7 n-C9H19 (122) 80 
(a) O rendimento refere-se ao produto isolado e purificado. 
 
 A estrutura da espiro-hexadienona 111 foi elucidada por difração de Raios-X, 
confirmando a presença de dois átomos de bromo na estrutura. O gráfico ORTEP da 




Figura 8: Difração de raios-X do composto 111. Gráfico 
ORTEP, por Dr. Jorge H. S. K. Monteiro. 
 
 De modo geral, os compostos -(4-hidroxibenzil)--cetoésteres foram bromados 
com boa seletividade, utilizando uma metodologia simples. A variação da concentração 
do reagente de bromação permitiu direcionar a formação preferencial do derivado mono 
ou dibromado. 
 As sínteses dessas novas classes de espiro-hexadienonas resultaram em 
rendimentos globais mais elevados (entre 14 e 40% para monobromados e 28 e 44% 
para dibromados) quando comparados aos resultados anteriores obtidos por nosso 
grupo de pesquisa.20 Estes dados podem estar associados ao aumento da densidade 
eletrônica provocado pela inserção do(s) átomo(s) de bromo(s) e/ou pela otimização 
metodológica (uso do HFIP). 
 Até onde sabemos, esse é o primeiro relato da preparação de espiro-
hexadienonas halogenadas a partir de adutos de MBH, utilizando uma sequência de 3 




 As oximas tem atraído a atenção da comunidade científica, pois sua presença 
tem sido associada às diversas atividades biológicas,56 entre elas, a atividade 
antibacteriana e antitumoral. Além disso, do ponto de vista sintético, as oximas podem 
ser transformadas em nitronas. Estudos realizados com derivados de nitrona mostraram 
sua habilidade em capturar radicais livre envolvidos em processos patológicos, tais 
como neuro-degenerativo, acidente vascular cerebral, câncer, etc. 57 
 
4.6.1. Preparação de oximas derivadas dos compostos -(4-
hidroxibezila)--cetoésteres: 
 A preparação de oximas a partir do rearranjo dos intermediários -(4-
hidroxibenzil)--cetoésteres consistiu em mais uma estratégia bem sucedida, que nos 
permitiu acessar uma sequência nova de espiros, agora contendo uma nitrona. A 
síntese destas moléculas foi motivada pela possibilidade de continuar promovendo a 
diversidade estrutural, de modo a aumentar a biblioteca de compostos, bem como 
avaliar o perfil biológico de novos sistemas. Sendo assim, os intermediários -(4-
hidroxibenzil)--cetoésteres, devidamente caracterizados, foram submetidos à 
oximação utilizando uma metodologia simples, disponível na literatura58. Os compostos 
68-72, 74, 75, 77, 78 e 81 foram tratados com cloridrato de hidroxilamina (NH2OH.HCl) 
e piridina, a 60 ºC por 2 horas. As oximas foram obtidas como uma mistura 
diastereoisomérica, em que os isômeros E sofreram uma ciclização espontânea, 
formando as isoxazolonas correspondentes (Tabela 10). 
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Tabela 10: Preparação de oximas. 
 




(Z) derivado cíclico (E) 
1 C6H5 (123) 44 (124) 45 
2 4-CF3-C6H4 (125) 43 (126) 42 
3 3,5-(F)2-C6H3 (127) 46 (128) 42 
4 4-NO2-C6H4 (129) 45 (130) 45 
5 4-Br-C6H4 (131) 37 (132) 50 
6 3,4-(OCH2O)-C6H3 (133) 25 (134) 58  
7 3,4,5-(OCH3)3-C6H2 (135) 32 (136) 47 
8 4-(OCH3)-C6H4 (137) 25 (138) 37 
9 3-(OCH3)-C6H4 (139) 34 (140) 36 
10 n-C9H19 (141)
b 24 (142) 68 
(a) Os rendimentos referem-se aos produtos isolados e purificados, (b) oxima E, devido 
a mudança de prioridade dos substituintes. 
 
 A hidroxilamina é um nucleófilo muito reativo devido ao efeito exercido pelo 
átomo de oxigênio em posição efeito alfa. A reação inicia-se pela desprotonação 
do sal de hidroxilamina pela piridina, formando o íon piridínio, que por sua vez ativa a 
carbonila da cetona, tornando-a mais susceptível ao ataque nucleofílico da 
hidroxilamina. Deste modo, forma-se o intermediário tetraédrico, que após uma 
transferência de próton intramolecular (prototropismo) perde uma molécula de água, 
dando origem ao íon oximínio. Por fim, um próton é abstraído do íon oxônio, resultando 
na oxima (Esquema 31). 
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Esquema 31: Mecanismo de oximação. 
 
 Experimentos espectroscópicos de RMN, bem como cálculos teóricos da oxima Z 
(125) foram realizados, visando comprovar sua estereoquímica e obter informações 
sobre sua energia e estabilidade. De acordo com os dados observados no experimento 
NOESY, a rica interação espacial entre os hidrogênios, (Figura 9) sugere a ocorrência 
de um emparelhamento aromático, resultante da interação não covalente -stacking, o 
que provavelmente culminaria em uma conformação de energia mais baixa deste 
composto. Os cálculos teóricos computacionais, realizados gentilmente pelo Prof. Dr 
Cláudio F. Tormena, utilizando o programa Gaussian 09, funcional de densidade B3LYP 
e conjunto de bases cc-pVDZ revelam que, de fato, a oxima Z possuem uma energia 
livre menor, quando comparada ao seu estereoisômero E, e que portanto, é mais 
estável. Estes dados poderiam explicar os resultados observados na Tabela 10, 
referentes à formação preferencial dos derivados cíclicos oriundos dos isômeros E 
(variando de 1,2:1 até 3:1) . Apesar do parâmetro reatividade não estar 
necessariamente relacionado com o parâmetro estabilidade, a instabilidade das oximas 
E poderia favorecer o ataque nucleofílico intramolecular, resultando em sua ciclização. 
Este fato resultaria em um deslocamento do equilíbrio da reação, favorecendo a 
formação de oximas E, já que com a ciclização espontânea, elas estariam sendo 
retiradas do sistema. 
 Além disso, o controle da estereoquímica da reação, objetivando favorecer a 
formação preferencial do isômero Z, que correspondeu ao substrato empregado na 
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preparação da nova classe de espiros, foram testados, com base nos protocolos 
experimentais descritos na literatura60,61, mas não obtivemos êxito neste propósito, uma 
vez que, tanto as manchas observadas em placa de CCD, quanto os espectros de 
prótons dos produtos reacionais, mostraram os sinais correspondentes à formação 
preferencial da oxima E. 
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Figura 9: NOESY do composto 125. 
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4.6.2. Preparação de aza-espiros, derivados das oximas: 
 Os intermediários ímpares de 123-141 foram caracterizados e em seguida 
ciclizados através de oxidação fenólica com o reagente de iodo hipervalente e 
quantidade catalítica do ácido tungstossilícico (H4SiW12O40), um poli-hétero ácido 
(PHA)62 (Tabela 11). Os PHAs, conforme mencionados anteriormente, são ácidos 
Brönsted muito fortes, que em solução geram o poli-hétero os ânions moles 
correspondentes. A moleza destes ânions tem sido reconhecida como responsável por 
exercer um papel importante na estabilização de intermediários orgânicos. 
 Observamos um aumento sensível (de cerca de 10%) no rendimento dos aza-
espiros na condição reacional empregada. No entanto, após sintetizar o espiro 148 na 
ausência do catalisador constatamos que o ligeiro aumento do rendimento estava 
relacionado à etapa de purificação cromatográfica, que foi automatizada após aquisição 
do equipamento ISOLERA. A ineficácia do PHA na ciclização das oximas parece ter 
realçado que o mecanismo envolvido nessa reação não envolve a formação do radical 
aromático, uma vez que, de acordo com os relatos da literatura, a ação deste ácido 
somente tem sido observada em oxidações com reagentes de iodo hipervalente através 
da transferência de um único elétron.62 
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Tabela 11: Preparação de aza-espiros. 
 
Reagentes e condições:(a): PIFA (1,2 eq.), H4SiW12O40 (7,0 mol%); CH3CN, 0 ºC, 
10 minutos. 
Entrada R Rendimento (%)a 
1 (143) C6H5 38 
2 (144) 4-CF3-C6H4 61 
3 (145) 3,5-(F)2-C6H3 38 
4 (146) 4-NO2-C6H4 26 
5 (147) 4-Br-C6H4 44 
6 (148) 3,4-(OCH2O)-C6H3 34 
7 (149) 3,4,5-(OCH3)3-C6H2 42 
8 (150) 4-(OCH3)-C6H4 48 
9 (151) 3-(OCH3)-C6H4 39 
10 (152) n-C9H19 21 
(a) Os rendimentos referem-se aos produtos isolados e purificados. 
 
 Na ciclização das oximas, as hidroxilas fenólica e da oxima poderiam estar 
competindo na etapa em que ocorre a troca de ligantes com o reagente de iodo 
hipervalente. Este fato, poderia justificar os rendimentos moderados, que variaram de 
26-61%. Estes valores podem indicar Testes preliminares utilizando HFIP na oxidação 
com PIFA resultaram em valores semelhantes aqueles obtidos quando acetonitrila foi 
empregada como solvente (dados não apresentados). 
 A comparação de dados espectrais de 1H dos intermediários oximados com os 
respectivos produtos de ciclização, os aza-espiros, evidenciam a sua conversão pela 
perda do padrão para aromático do anel fenólico, presentes somente nos reagentes. 
Além disso, os espectros de IV mostram o desaparecimento das bandas intensas e 
largas de estiramento da ligação O-H em torno de 3342-3664 cm-1, observadas nos 
intermediários fenólicos. 
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 Após a purificação dos aza-espiros 150, conseguimos um monocristal com 
qualidade suficiente para ser utilizado na difração de Raios X. A análise dos dados 
coletados permitiu a confirmação de sua estrutura química (Figura 10). 
 
Figura 10: Difração de raios-X do composto 150. Gráfico 
ORTEP, por Dra Cristiane Storck Schwalm. 
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5. ENSAIOS BIOLÓGICOS 
 
5.1. Avaliação do perfil antibacteriano: 
 
5.1.1. Sensibilidade bacteriana (antibiograma) e concentração mínima 
inibitória (CMI): 
 O perfil antibacteriano das espiro-hexadienonas foi avaliado frente a linhagens de 
bactérias Gram negativas e Gram positivas, incluindo cepas de Staphylococcus aureus 
resistentes a meticilina (SARM). O método empregado foi o de difusão em disco 
(antibiograma), conforme preconizado pelo Comitê Nacional de Padrões para 
Laboratório e Clínica63. A Vancomicina foi utilizada como controle positivo nos testes 
com cepas de Staphylococcus (Gram positivas), e a Ampicilina nos testes com cepas 
de Pseudomonas e Escherichia coli (Gram negativas). Após a incubação por 24 h a 37 
°C, a atividade antibacteriana foi determinada medindo-se o halo de inibição. 
 Em seguida, os compostos foram avaliados quantitativamente quanto ao 
potencial antibacteriano através da determinação da Concentração Mínima Inibitória 
(CMI). Este experimento consistiu na incubação a 37 ºC por 24 horas de alíquotas da 
diluições seriadas (100; 50; 25; 12,5; 6,3; 3,1 e 1,6 g.mL-1) das substâncias testadas, 
que foram previamente tratadas com a suspensão bacteriana, de acordo com o 
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 = CO2CH3 88,6 88,6 88,6 
83 R
1
 = 4-O2N-C6H4; R
2
 = CO2CH3  76,4 101,8 127,3 
84 R
1
 = 2-C4H3S, R
2
 = CO2CH3 72,3 86,7 72,3 
85 R
1
 = 3,4-(OCH2O)-C6H3, R
2
 = CO2CH3 76,6 76,6 76,6 
86 R
1
 = 3,4,5-OCH3-C6H2, R
2





 = CO2CH3 133,4 160,1 160,1 
89 R
1
 = 3-OCH3-C6H4, R
2
 = CN 89,5 89,5 89,5 
90 R
1
 = C2H5, R
2





 = CO2CH3 300,8 300,8 300,8 
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 = CH3; R
3
 = Br; R
4
 =H 17,3 17,3 8,7 
117, R
1
 = 4-F3C-C6H4; R
2




 = H 14,6 14,6 14,6 
118, R
1
 = 3,4-(OCH2O)-C6H3; R
2




 = H 7,7 15,4 15,4 
119, R
1
 = 3,4,5-(OCH3)3-C6H2; R
2




 = H 27,7 55,4 27,7 
120, R
1
 = 4-OCH3-C6H4; R
2













 = H 19,1 19,1 19,1 
122, R
1
 = n-C9H19; R
2













= Br 56,8 56,8 56,8 
109, R
1
 = 4-O2N-C6H4; R
2




= Br 51,5 51,5 103,1 
110, R
1
 = 4-F3C-C6H4; R
2




= Br 24,6 24,6 24,6 
111, R
1
 = 3,4-(OCH2O)-C6H3; R
2




= Br 103,3 103,3 103,3 
112, R
1
 = 3,4,5-(OCH3)3-C6H2; R
2




= Br 47,2 47,2 94,3 
113, R
1
 = 4-OCH3-C6H4; R
2




= Br 53,2 53,2 53,2 
114, R
1
 = C2H5; R
2




= Br 123,1 123,1 246,3 
115, R
1
 = n-C9H19; R
2




= Br 25,5 3,2 12,7 
 
 As séries de análogos das espiro-hexadienonas 82-91, 108-115 (dibromados) e 
116-122 (monobromados) apresentaram atividade contra bactérias Gram positivas em 
concentrações que variaram de 17 a 300 mol.L-1 para os compostos não bromados, 
(Tabela 12), 3 a 250mol.L-1 para os espiros dibromados (Tabela 13)  e 8 a 122 
mol.L-1 para os espiros monobromados (Tabela 13). 
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 Ambos os parâmetros eletrônico e estérico parecem ter sido indispensáveis para 
o bom desempenho antibacteriano do análogo 86, que se mostrou mais potente em 
relação aos demais análogos da série de compostos não bromados. 
 Os gráficos da Figura 11 apresentam as CMIs das séries de espiros sem bromo, 
dibromados e monobromados frente a 3 linhagens diferentes de Staphylococcus. Desta 
forma é possível observar que a introdução do(s) átomo(s) de bromo aumenta 
nitidamente a potência dos compostos bromados, uma vez que estes apresentaram 





Figura 11: Gráficos de CMI em diferentes linagens de Staphylococcus. 
 
 Quanto aos aza-espiros 143-152, derivados dos -(4-hidroxibenzil)--hidroxi-




5.1.2. Informações sobre a relação estrutura-atividade da espiro-
hexadienona 86: 
 De acordo com os resultados obtidos na determinação da concetração mínima 
inibitória, resumidos na Tabela 12, a sequência de espiro-hexadienonas 82-91 exibiu 
ação antibacteriana seletivamente sobre bactérias Gram positivas. Estes resultados 
sugerem que o mecanismo de ação destes compostos estejam associados à 
constituição da parece celular destes microorganismos. 
Interessados em obter informações sobre a relação estrutura-atividade desta 
sequência de espiros sobre a atividade antibacteriana, escolhemos um análogo como 
modelo e partimos para a redução quimiosseletiva do intermediário precursor -(4-
hidroxibenzil)--cetoéster correspondente. Em seguida, após ciclização dos 
diastereoisômeros (4-hidroxibenzil)--hidroxiésters obtidos, repetimos os ensaios 
biológicos. 
A escolha do análogo modelo foi baseada na potência da atividade 
antibacteriana. Assim, o espiro 86, que foi capaz de exercer maior atividade com a 
menor concentração (16,8 mol.L-1) comparado aos demais, constituiu nosso alvo 
experimental. 
Nos subítens 5.1.2.1. a 5.1.2.2. são descritos brevemente a sequência de etapas 
utilizadas na modificação estrutural, que resultaram no derivado reduzido do espiro 86. 
 
5.1.2.1 Redução do composto -(4-hidroxibenzil)--cetoéster 75 com 
boro hidreto de sódio (NaBH4): 
O NaBH4 é um agente redutor seletivo para carbonilas de aldeídos e cetonas, 
levando à formação dos respectivos alcoóis. O mecanismo dessa reação inicía-se pelo 
ataque nucleofílico do par de elétrons da ligação B-H do ânion BH4
-
 ao carbono 
eletrofílico da carbonila, dando origem a um alcóxido, que na presença do solvente 
prótico é protonado, fornecendo o álcool de interesse. 
 Assim, obtivemos os compostos -(4-hidroxibenzil)--hidroxiésteres 154a e 154b 




Reagentes e condições:(a): NaBH4 (1,5 eq.), MeOH, t.a., 15 minutos. 
Esquema 32: Redução do composto -(4-hidroxibenzil)- -cetoéster 46. 
 
 Antes de prosseguirmos com a ciclização dos compostos -(4-hidroxibenzil)--
hidroxiésteres 154a e 154b, reduzimos ambos os diastereoisômeros nos diois 
correspondentes 155a e 155b, utilizando DIBAL-H como um agente redutor. Em 
seguida, preparamos os respectivos acetonídeos 156a e 156b, usando 2,2-
dimetoxipropano (2,2-DMP) e quantidade catalítica de ácido canforossulfônico (ACS).  
 Os acetonídeos cíclicos de 6 membros são estruturas rígidas, que possuem 
acoplamentos de prótons vicinais muito característicos. Valores de magnitude elevada 
(3J = 9-13 Hz) são observados entre prótons vicinais quando as ligações H-C são 
antiperiplanares, uma vez que nestes casos, estes orbitais estão conjugados entre si, 
enquanto que os prótons vicinais que possuem as ligações H-C ortogonais tendem a 
zero (3J ~0 Hz, conforme a equação de Karplus)66. Destas forma, submetemos os 
acetonídeos obtidos às análises espectrais de RMN a fim de estabelecemos a 
estereoquímica de 156a e 156b, e por conseguinte, de seus precursores. 
 O valor de acoplamento encontrado entre os prótons H1 e H2 de 156a foi 3J = 
10,0 Hz e entre os prótons H1 e H2 de 156b, 3J = 2,5 Hz. De acordo com os valores 
mencionados acima, os acoplamentos em torno de 10 Hz correspondem a hidrogênios 
vicinais que se encontram em posições axiais (antiperiplanares), e 2,5 Hz, a 
hidrogênios vicinais axil-equatorial (sincoplanares). Estes dados indicam que os 
hidrogênios H1 e H2 em 156a estão em uma relação trans, enquanto que em 156b 
estão em uma relação cis. 
 Além disso, realizamos experimento de NOE e constatamos que quando o 
hidrogênio benzílico H1 de 156a foi irradiado, o próton vicinal H2 não mostrou nenhum 
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incremento. Já no experimento de 156b, quando o próton H1 foi irradiado, H2 vicinal 
apresentou um incremento de 3,2%. 
 O experimento de NOE avalia a medida da proximidade espacial dos átomos na 
substância. Assim, os eventos observados no experimento de NOE e os valores de 
acoplamentos no espectro de 1H nos permitiram concluir que os hidrogênios H1 e H2 
estão em uma relação trans no acetonídeo 156a e cis no acetonídeo 156b, (Figura 12). 
Portanto, o produto majoritario da redução do composto -(4-hidroxibenzil)--cetoéster 
75 corresponde ao isômero anti (154a) e o minoritário, ao isômero syn (154b). 
 
 
Figura 12: Determinação da estereoquímica relativa do intermediários 
154a e 154b, a partir dos dos acetonídeos 156a e 156b correspondentes. 
 
5.1.2.2. Oxidação fenólica dos compostos -(4-hidroxibenzil)--
hidroxiésteres 154 syn e anti: 
 Após a purificação e identificação, os diastereoisômeros syn e anti do composto 
154 foram submetidos a oxidação fenólica com iodo hipervalente nas condições 
otimizadas descritas anteriormente. O espiro reduzido na posição 2-3, derivado do 
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composto 154 anti foi obtido com baixo rendimento, e do 154 syn não foi observado 
(Tabela 14). 
 
Tabela 14: Preparação das espiro-hexadienonas reduzidas na posição 2-3. 
 
Reagentes e condições:(a): PIFA (1,2 eq.), HFIP, 0ºC., 10 minutos. 
Entrada Espiros Rendimento (%)a 
1 157 syn -- 
2 157 anti 29 
(a) O rendimento refere-se ao produto isolado e purificado. 
 
5.1.3. Determinação da atividade antibacteriana da espiro-
hexadienona reduzida 157 anti: 
 Com a espiro-hexadienona reduzida em mãos, realizamos a avaliação de sua 
atividade biológica, utilizando novamente o protocolo descrito no ítem 5.1.1. Após a 
redução, não foi observada a formação do halo de inibição quando o composto foi 
submentido ao antibiograma e nenhuma inibição de crescimento bacteriano foi 
constatada no experimento que determina a CMI, mesmo na maior concetração testada 
(258,8 mol.L-1). 
 
 Estes resultados sugerem que o éter de enol cíclico é essencial para a atividade 
biológica. No meio biológico um suposto ataque nucleofílico em C2 poderia ser 
facilitado pela presença de um grupo retirador de elétrons (CO2R) conjugado à dupla 
ligação (Esquema 33A), ou a porção do éter de enol poderia ser aberta e a espécie 
catiônica formada poderia ser capturada neste meio (Esquema 33B). Ainda, 
alternativamente, uma terceira hipótese seria a quebra da ligação C-Cespiro, 
restabelecendo a aromaticidade do anel fenólico(Esquema 33C). 
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Esquema 33: Proposta de mecanismo de ação envolvido na atividade antibacteriana. 
 
5.2. Avaliação do perfil antitumoral: 
 
5.2.1. Atividade antiproliferativa in vitro pelo método de sulforodamina 
B: 
 A atividade antiproliferativa foi avaliada em 9 linhagens de células tumorais 
humanas pelo método de sulforrodamina B, usando Doxorrubicina como controle 
positivo. 
A sulforrodamina B é um corante protéico, que se liga aos aminoácidos básicos 
das proteínas de células viáveis. Assim, quanto maior a quantidade dessa proteína 
ligada, mais intensamente colorido se torna o sistema analisado, o que resulta em maior 
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absorção de luz (540 nm). Neste caso, considera-se que o composto não possui 
atividade citotóxica, ou que sua atividade é muito baixa.67 
 A concentração letal de 50% (LC50) corresponde à concentração requerida para 
matar 50% do número total de células. Este valor foi calculado pela curva concentração 
versus efeito. A Tabela 15 apresenta os resultados obtidos com os análogos 82-85, 87-
91. 
 As demais séries foram avaliadas, quanto à atividade antiproliferativa pelo 
método de wound healing, conforme protocolo experimental seguido pelo grupo de 
pesquisa do professor Dr. Andricopulo, do Laboratório de Química Medicinal e 
Computacional e Centro de Biotecnologia Molecular Estrutural do Instituto de Física da 
Universidade de São Paulo, com o qual firmamos uma parceria recentemente. 
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Tabela 15: Valores de LC50 dos compostos espiros 82-85, 87-91 frente às linhagens de células humanas tumorais (μmol.L
-1). 











HT-29 K562 HaCat 
Doxo 137,2 4,20 > 46,0 > 46,0 57,4 23,2 91,7 > 46 62,7 16,4 
 
73,9 6,3 > 885,61 7,9 > 885,61 7,9 34,9 > 885,61 469,7 5,5 
 
6,5 __ 16,6 2,1 331,3 __ 40,3 10,6 __ 83,0 
 
84,21 8,46 703,81 8,22 147,02 8,12 149,80 > 867,1 502,08 8,19 
Linhagens tumorais humanas: U251 (Glioma); UACC-62 (melanoma); NCI-ADR/RES (ovário expressando fenótipo de 
resistência à múltiplos fármacos); 786-0 (rim); NCI-H460 (pulmão); PC-03 (próstata); OVCAR-03 (ovário); HT-29 (cólon) ; K562 
(leucemia). Linhagem não-tumoral: HaCat (queratinócito humano imortalizado). 
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(continuação Tabela 15) 











HT-29 K562 HaCat 
 
26,2 0,8 46,7 0,8 114,7 2,1 19,9 35,2 73,0 0,8 
 
9,8 0,7 > 647,01 24,4 > 647,01 6,6 69,5 61,1 327,3 1,0 
 
32,2 7,0 288,5 8,0 73,8 57,2 46,0 85,3 > 800,47 7,4 
Linhagens tumorais humanas: U251 (Glioma); UACC-62 (melanoma); NCI-ADR/RES (ovário expressando fenótipo de 
resistência à múltiplos fármacos); 786-0 (rim); NCI-H460 (pulmão); PC-03 (próstata); OVCAR-03 (ovário); HT-29 (cólon) ; K562 
(leucemia). Linhagem não-tumoral: HaCat (queratinócito humano imortalizado). 
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(continuação Tabela 15) 











HT-29 K562 HaCat 
 
60,2 0,9 31,7 2,4 148,6 1,9 73,0 174,1 2,0 6,2 
 
28,8 9,2 767,7 55,2 100,9 81,3 28,8 32,0 304,5 10,7 
 
11,5 1,1 > 1067,3 2,1 58,3 6,8 81,7 385,8 1,2 2,5 
Linhagens tumorais humanas: U251 (Glioma); UACC-62 (melanoma); NCI-ADR/RES (ovário expressando fenótipo de 
resistência à múltiplos fármacos); 786-0 (rim); NCI-H460 (pulmão); PC-03 (próstata); OVCAR-03 (ovário); HT-29 (cólon) ; K562 




 Os espiros 82-91 apresentaram atividade antiproliferativa em graus variados de 
concentração e seletividade. Dentre eles, os compostos 85, 87 e 89, substituídos com 
grupos doadores de elétrons mostraram-se consideravelmente seletivos para a 
linhagem UACC 62 (de melamona), com valores de LC50 em escala de concentração 
nanomolar, menor do que o controle positivo (Doxorrubicina). 
 
5.2.2. Atividade antiproliferativa in vitro pelo método de wound 
healing: 
 O wound healing é um ensaio in vitro que mimetizar a migração celular durante a 
cicatrização de ferida in vivo. O protocolo experimental envolve a criação de uma 
"ferida" em uma monocamada de células, e a comparação das imagens capturadas no 
início e em intervalos regulares durante a migração para fechamento da ferida, visando 
quantificar a taxa de migração célular. Este método é particularmente adequado para o 
estudo do efeito da matriz celular e da interação célula-célula sobre a migração, e 
fornece informações sobre o caráter metastático de células tumorais68. 
O teste de wound healing foi realizado com a linhagem celular de carcinoma de 
mama humano, MDA-MB-231, em placas de 24 poços, contendo 1 mL de meio de 
cultura L-15 (Leibovitz) e 10% de soro fetal bovino (SFB). Após a cultura ter se tornado 
confluente foi realizada uma lesão na camada unicelular com o auxílio de uma ponteira 
pressionada contra o assoalho da placa, formando assim uma fenda na camada de 
células (Figura 13 A). 
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Figura 13: (A): Construção da fenda na monocamada celular; (B): Fotomicrografias do 
experimento de wound healing no tempo 0 h e 22 h para o composto espiro 99. A 
colchicina foi utilizada como padrão. 
 As imagens obtidas do experimento em 0 h e 22 h foram avaliadas medindo-se 
as áreas das fendas, através do software de manipulação de imagens (Image J) 
(Figura 13 B). Após a obtenção das áreas, o cálculo da porcentagem de inibição foi 
efetuado utilizando a seguinte fórmula: 
 
Inibição (%): 100 - {100 x [Área 0h - Área 22h]} 
   Área 0h 
 As espiro-hexadienonas anteriormente testadas pelo método da sulforrodamina 
B foram capazes de inibir a proliferação e migragração das células MDA-MB-231 por 
wound healing, com percentuais variando entre 40 a 100% (Tabela 16). Os análogos 
85-88 contendo substituíntes doadores de carga se mostraram mais potentes, com 
percentuais de inibição variando de 93 a 99%. 





Tabela 16: Wound healing, utilizando a linhagem de célula tumoral 
humana MDA-MB-231. 
Compostos Concentração (uM) Inibição (%) 
Colchicina 1 78 
82 1 43 
84 1 42 
85 1 93 
86 1 98 
87 1 99 
88 1 93 
90 10 0 
91 10 0 
 
 Os resultados de atividade antiproliferativa das espiro-hexadienonas parecem 
indicar uma relação direta com os parâmetros eletrônicos de seus substituíntes, uma 
vez que tanto pelo método da sulforrodamina B, quanto de wound-healing, os análogos 
que mostraram maior citotoxicidade foram aqueles substituídos com grupos doadores 
de elétrons. 
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6. CONCLUSÕES E PERSPECTIVAS 
 
 De modo geral, podemos concluir que: 
 
6.1. A otimização da etapa de oxidação fenólica permitiu obter um aumento de 
velocidade na reação. 
 Os rendimentos obtidos na condição otimizada foram: 
  40-81% na sequência de espiro-hexadienonas não bromadas; 
  47-91% na sequência dibromada; 
  38-81% na sequência monobromada. 
 
6.2. O número reduzido de etapas na síntese dessas moléculas possibilitou a obtenção 
de bons rendimentos globais: 
  25-52% para as espiro-hexadienonas não bromadas (3 etapas); 
  18-44% para as espiro-hexadienonas dibromadas (4 etapas); 







6.3. As espiro-hexadienonas 82-91 exibiram um perfil biológico muito promissor: 
  A atividade seletiva sobre as bactérias Gram positivas sugere que seu 
mecanismo de ação esteja associado à constituição da parece celular; 
 A perda da atividade após a redução da olefina na posição 2 sugeriu que essa 











6.4. Até onde sabemos, a série de espiro-hexadienonas bromadas foi o primeiro 
exemplo de espiros halogenados sintetizados a partir de adutos de MBH. Na maioria 
dos casos, estes compostos apresentam uma atividade antibacteriana contra cepas de 







6.5. Até onde sabemos, a série de espiros nitrogenados (143-152) também foi o 
primeiro exemplo de aza-espiros sintetizados a partir de MBH (3-17% de rendimentos 
globais). Esta série de análogos não exibiu atividade antibacteriana. Os ensaio 
biológicos visando determinar a atividade antiproliferativa e anti-inflamatória estão em 
andamento. 
 
6.6. Este trabalho permitiu a diversificação estrutural de espiro-hexadienonas através 
de uma estratégia muito versátil, resultando na síntese de novas moléculas espiros 
biologicamente ativas, as quais poderão servir como protótipos para o desenho de 
novos fármacos. Outras variações estruturais ainda poderão ser realizadas nestes 
sistemas com a introdução de outros heteroátomos, como o átomo de enxofrer, por 
exemplo. A versão assimétrica das espiro-hexadienonas poderia contribuir para a 
investigação do mecanismo de ação destes compostos em sistemas biológicos. 
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7. PARTE EXPERIMENTAL 
 
7.1. Considerações gerais: 
 
 Os solventes e reagentes utilizados foram obtidos de fornecedores 
especializados e possuíam pureza analítica. Assim, foram empregados sem purificação 
prévia, salvo menção em contrário. 
 As reações envolvendo reagentes sensíveis à umidade foram realizadas sob 
atmosfera inerte em balão seco. 
 Os solventes comerciais utilizados foram previamente tratados e destilados. O 
diclorometano (CH2Cl2), a trietilamina (Et3N), a acetonotrila (CH3CN) e a piridina 
(C5H5N) foram secos por meio de refluxo na presença de hidreto de cálcio sob 
atmosfera de nitrogênio, imediatamente antes do uso. O metanol foi refluxado e 
destilado com magnésio metálico/iodo. Os tratamentos seguiram procedimentos 
descritos na literatura.69 
 As reações foram realizadas sob agitação magnética, utilizando o equipamento 
da IKA® basic 2. 
 O acompanhamento reacional foi realizado por meio de cromatografia em 
camada delgada (CCD), utilizando-se cromatofolhas de alumínio recobertas com sílica-
gel HG254 da Merck, com revelação no UV em 254 nm, seguido de oxidação com 
solução etanólica de ácido fosfomolíbdico 5% ou solução de vanilina, seguida de 
carbonização com soprador térmico. 
 As purificações e separações cromatográficas dos produtos obtidos foram 
efetuadas através de sílica-gel normal (70 - 230 mesh), sílica-gel flash (230 - 400 mesh) 
da Merck ou por meio do sistema de cromatografia preparativa de alta performance 
ISOLERA, da Biotage®, utilizando cartucho Biotage® SNAP KP-Sil. 
 Os espectros de RMN de 1H e 13C, bem como os experimentos de NOE e 
NOESY foram obtidos por meio dos espectrômetros de RMN Bruker 400 MHz para 1H e 
100 MHz para 13C, Varian Inova 500 MHz para 1H e 125 MHz para 13C, Varian Inova 
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600 MHz para 1H e 150 MHz para 13C e Bruker 250 para 1H e 62,5 MHz para 13C (este 
último empregado somente na análise de 1H e 13C). Os deslocamentos químicos (δ) 
foram expressos em ppm utilizando como padrão interno: clorofórmio deuterado, com δ 
7,24 para 1H e δ 77,23 para 13C; acetona deuterada [(CD3)2CO], com δ 2,05 para 
1H e δ 
29,92 e 206,68 para 13C; metanol deuterado (CD3OD), com δ 3,31 e para 
1H e δ 49,15 
para 13C; acetonitrila deuterada (CD3CN), com δ 1,94 para 
1H e δ 1,39 para 13C e 
dimetilssulfóxido deuterado [(CD3)2SO], com δ 7,24 para 
1H e δ 77,23 para 13C. Os 
valores das constantes de acoplamento (J) foram expressos em Hertz (Hz). 
 A multiplicidade dos sinais de 1H foram descritos conforme a convenção: s 
(singleto); sl (singleto largo); d (dubleto); dd (duplo dubleto); ddd (duplo duplo dubleto); t 
(tripleto); tt (triplo tripleto); q (quarteto); dq (duplo quarteto); qu (quinteto); m (multipleto). 
 Os espectros de infravermelho (IV) foram registrados em espectrofotômetro FT-
IR Bomem MB series, modelo B100, com as frequências de absorção expressas em 
cm-1, sendo as amostras aplicadas em uma cela de NaCl para filme ou KBr para 
pastilha. 
 Os pontos de fusão foram obtidos por meio do aparelho Electrothermal 9100, 
com um termômetro não aferido. 
 Os espectros de massa foram obtidos por meio do aparelho Micromass 
(Manchester-UK) Q-Tof de configuração ESI-QqTof, com resolução de 5000 a 50,0 ppm 
de precisão no analisador de massas TOF. 
 A nomenclatura dos compostos foram fornecidas pelo programa MarvinSketch 
5.5.0.1. correspondendo à nomenclatura oficial da IUPAC. 
 Os ensaios biológicos foram realizados em Cabine de Segurança Biológica 
Classe II FILTER FLUX® – Modelo SBIIA1 e Estufa Bacteriológica SOLAB® – Modelo SL 
101. 
 No ensaio de wound healing, para a avaliação semiquantitativa da atividade 
antiproliferativa e antimigratória foi utilizado o software de manipulação de imagem, 
IMAGEM J®. 
 
7.2. Procedimentos experimentais, espectros e dados espectrais: 
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7.2.1. Procedimento geral para a preparação de adutos de MBH: 
Uma mistura de 1,0 g de aldeído (0,65 eq.) de DABCO e (5 eq.) de acrilato (de 
metila, etila ou acrilonitrila) foi agitada magneticamente à temperatura ambiente o e 
progresso da reação foi acompanhado por CCD. Em seguida, os componentes voláteis 
foram evaporados. O resíduo foi diluído em 100 mL de acetato de etila, lavado com 
água destilada (3x 20 mL) e solução aquosa saturada de NaCl (1 x 20 mL). A fase 
orgânica foi seca sobre Na2SO4 anidro, o solvente evaporado e o produto purificado por 
cromatografia em coluna com sílica-gel ou cartucho Biotage®, utilizando hexano e 
acetato de etila em um gradiente de eluição, que variou de 9:1 a 7:3 (v:v). 
 
7.2.1.1. Composto 45: 2-[hidroxi(fenil)metil]prop-2-enoato de metila. 
 
 
Óleo incolor, 91% de rendimento. IV (filme, max): 3448, 2949, 1711, 1155 cm
-1; RMN 
de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,39–7,24 (m, 5H); 6,34-6,33 (m, 1H); 5,84-5,83 (m, 
1H); 5,56 (d, J = 5,5 Hz, 1H); 3,72 (s, 3H); 3,07 (d, J = 5,6 Hz, 1H); RMN de 13C (62,5 
MHz, CDCl3), δ ppm: 166,8; 142,0; 141,3; 128,4; 127,8; 126,6; 126,1; 73,2; 51,9. 
 




Óleo incolor, 91% de rendimento. IV (filme, max): 3442, 2957, 1718, 1327, 846 cm
-1; 
RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,60 (d, J = 8,3 Hz, 2H); 7,50 (d, J = 8,0 Hz, 2H); 
6,36 (s, 1H); 5,84 (s, 1H); 5,59 (sl, 1H); 3,73 (s, 3H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ 
ppm: 166,6; 145,4; 141,5; 129,9 (q, J = 32,3 Hz, 1C); 126,9; 126,7; 125,3 (q, J = 3,8 Hz, 
1C); 124,1 (q, J = 270,2 Hz, 1C); 72,7; 52,1. 
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7.2.1.3. Composto 47: 2-[(3,5-difluorofenil)(hidroxi)metil]prop-2-enoato de metila. 
 
 
Óleo levemente alaranjado, 82% de rendimento. IV (filme, max): 3396, 1719, 1625, 
1313, 991 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3 + D2O), δ ppm: 6,95-6,88 (m, 2H); 6,71 
(tt, J = 2,3 e 8,8 Hz, 1H); 6,37 (s, 1H); 5,85 (s, 1H); 5,48 (sl, 1H); 3,75 (s, 3H); RMN de 
13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 166,5; 163,0 (dd, J = 12,5 e 246,9 Hz, 2C); 145,5 (t, J = 
8,4 Hz, 1C); 140,9; 127,1; 109,3 (m, 2º ordem, 2C) 103,1 (t, J = 25,3 Hz, 1C); 72,5 (t, J 
= 2,8 Hz, 1C); 52,1. 
 
9.2.1.4. Composto 48: 2-[hidroxi(4-nitrofenil)metil]prop-2-enoato de metila. 
 
 
Sólido amarelo, 96% de rendimento, PF70: 71-73 ºC. IV (KBr, max): 3512, 2992, 1724, 
1634 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 8,19 (d, J = 8,8 Hz, 2H); 7,57 (d, J = 
8,8 Hz, 2H); 6,40 (s, 1H); 5,89 (s, 1H); 5,63 (d, J = 6,0 Hz, 1H); 3,74 (s, 3H); 3,40 (d, J = 
6,1 Hz 1H).; RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 166,4; 148,6; 147,4; 141,0; 127,3, 
127,2; 123,6; 72,7; 52,2. 
 
7.2.1.5. Composto 49: 2-[(4-bromofenil)(hidroxi)metil]prop-2-enoato de metila. 
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Sólido branco, 75% de rendimento, PF71: 63-66 ºC. IV (KBr, max): 3342, 2959, 1717, 
1635, 1274, 1160, 812 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,46 (d, J = 8,4 Hz, 
2H); 7,24 (d, J = 8,4 HZ, 2H); 6,33 (s, 1H); 5,83 (s, 1H); 5,49 (d, J = 5,6 Hz, 1H); 3,71 (s, 
3H); 3,22 (d, J = 5,7 Hz, 1H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 166,4; 148,6; 
147,5; 141,0; 127,3, 127,2; 123,6; 72,7; 52,2. 
 
7.2.1.6. Composto 50: 2-[hidroxi(tiofen-2-il)metil]prop-2-enoato de metila. 
 
 
Óleo incolor, 90% de rendimento. IV (filme, max): 3449, 2953, 1719, 1631, 1153  cm
-1; 
RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,24 (m, H); 6,95-6,94 (m, 2H); 6,35 (s, 1H); 5,95 
(s, 1H); 5,76 (s, 1H); 3,74 (s, 3H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 166,5; 145,7; 
141,3; 126,8; 126,2; 125,3; 124,7; 69,6; 52,1. 
 




Óleo incolor, 70% de rendimento. IV (filme, max): 3462, 2899, 1719, 1630, 1249, 817 
cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: δ 6,85– 6,734 (m, 3H), 6,32 (s, 1H); 5,93 
(s, 2H); 5,86 (s, 1H); 5,47 (d, J = 4,5, 1H); 3,72 (s, 3H); 3,03 (d, J = 5,1, 1H); RMN de 
13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 166,7; 147,7; 147,2; 142,0; 135,3; 125,8; 120,2; 108,1; 
107,2; 101,0; 72,9; 51,9. 
 
7.2.1.8. Composto 52: 2-[hidroxi(3,4,5-trimetoxifenil)metil]prop-2-enoato de metila. 
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Óleo levemente amarelado, 71% de rendimento. IV (filme, max): 3488, 2942, 2839, 
1721, 1593, 1233, 1127 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 6,60 (s, 2H); 6,33 
(s, 1H); 5,84 (s, 1H); 5,50 (d, J = 4,4 Hz, 1H); 3,84 (s, 6H); 3,83 (s, 3H); 3,75 (s, 3H); 
3,16 (d, J = 5,1 Hz, 1H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 166,8; 153,2; 141,9; 
137,5; 136,9; 126,1; 103,6; 73,1; 60,7; 56,1; 52,0. 
 
7.2.1.9. Composto 53: 2-[hidroxi(3,4,5-trimetoxifenil)metil]prop-2-enoato de etila. 
 
 
Sólido amarelo, 80% de rendimento, PF: 86-88 ºC. IV (KBr, max): 3478, 2982, 2963, 
1717, 1638, 1264, 1121 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 6,59 (s, 2H); 6,32 
(s, 1H); 5,80 (s, 1H); 5,48 (d, J= 5,3 Hz,1H); 4,19 (q, J = 7,1 Hz, 2H); 3,83 (s, 6H); 3,81 
(s, 3H); 3,17 (d, J = 5,5 Hz, 1H); 1,26 (t, J = 7,1 Hz, 3H); RMN de 13C (62,5 MHz, 
CDCl3), δ ppm: 166,4; 153,2; 142,1; 137,4; 137,0; 125,9; 103,6; 73,2; 61,0; 60,8; 56,0; 
14,1. 
 
7.2.1.10. Composto 54: 2-[hidroxi(4-metoxifenil)metil]prop-2-enoato de metila. 
 
 
Sólido branco, 73% de rendimento, PF: 60-63 ºC. IV (KBr, max): 3482, 2954, 2838, 
1721, 1611, 1175, 1149, 830 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,27 (d, J = 
89 
8,7 Hz, 2H); 6,85 (d, J = 8,7 Hz, 2H); 6,31 (s, 1H); 5,86 (s, 1H); 5,50 (d, J = 3,3 Hz, 1H); 
3,78 (s, 3H); 3,69 (s, 3H); 3,10 (sl, 1H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 166,8; 
159,2; 142,2; 133,5; 127,9; 125,5; 113,8; 72,6; 55,2; 51,9. 
 
7.2.1.11. Composto 55: 2-[hidroxi(3-metoxifenil)metil]prop-2-enoato de metila. 
 
Óleo incolor, 92% de rendimento, IV (filme, max): 3464, 2953, 2837, 1719, 1600, 1262, 
1040, 771 cm-1; RMN de 1H (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,29-7,26 (m, 1H); 6,97-6,96 (m, 
2H); 6,85 (ddd, J = 1,0, 2,5 e 8,5 Hz, 1H); 6,36 (s, 1H); 5,87-5,86 (m, 1H); 5,55 (m, 1H); 
3,82 (s, 3H); 3,75 (s, 3H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 166,8; 159,7; 143,0; 
141,8; 129,4, 126,2; 118,9; 113,3; 112,1; 73,1; 55,2; 52,0. 
 
7.2.1.12. Composto 56: 2-[hidroxi(3-metoxifenil)metil]prop-2-enonitrila. 
 
 
Sólido amarelo, 77% de rendimento, PF: 77-78 ºC. IV (filme, max): 3432, 2955, 2205, 
1677, 1636, 1226, 693 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,30-7,23 (m, 1H); 
6,91-6,82 (m, 3H); 6,02 (d, J = 1,3 Hz, 1H); 5,94 (d, J = 0,9 Hz, 1H); 5,16 (d, J = 2,7 Hz, 
1H); 3,75 (s, 3H); 3,46 (d, J = 3,9 Hz, 1H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 
159,7; 140,7; 130,1; 129,8; 126,0; 118,7; 116,9; 114,1;  111,9; 73,7; 55,2. 
 
7.2.1.13. Composto 57: 3-hidroxi-2-metilidenopentanoato de etila. 
 
 
Óleo incolor, 85% de rendimento. IV (filme, max): 3447, 2976, 1714, 1629, 1274  cm
-1; 
RMN de 1H (250 MHz, CDCl3 + D2O), δ ppm: 6,24 (s, 1H); 7,59 (s, 1H); 4,32 (t, J = 6,4 
90 
Hz, 1H); 4,24 (q, J = 7,1 Hz, 2H); 1,76-1,62 (m, 2H); 1,32 (t, J = 7,1 Hz, 3H); 0,95 (t, J = 
7,4 Hz, 3H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 166,6; 142,4; 124,8; 73,0; 60,8, 
29,1; 14,1; 10,1. 
 
7.2.1.14. Composto 58: 3-hidroxi-2-metilidenododecanoato de metila. 
 
 
Óleo incolor, 85% de rendimento. IV (filme, max): 3438, 2953, 2925, 2855, 1721, 1630, 
1155 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 6,22 (s, 1H); 5,80 (s, 1H); 4,41-4,36 
(m, 1H); 3,78 (s, 3H); 2,59 (sl, 1H); 1,69-1,61 (s, 2H); 1,26 (sl 14H); 0,90-0,85 (m, 3H); 
RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 167,0; 142,4; 125,0; 71,8; 51,9; 36,2; 31,9; 
29,5; 29,4; 29,3; 25,8; 22,7; 14,1. 
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NAME         out20ljmH5
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20101020
Time              18.59
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                645.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300012 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0





























































Figura 14: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 45. 
 






















































NAME          jan18ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110118
Time              13.16
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  219
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                645.1
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0





Figura 15: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 45. 
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NAME         mar28ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130328
Time               9.58
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                574.7
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          250.1300008 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0



























Figura 16: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 46. 
 
















































































































7 NAME         mar04ljmC2
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20140304
Time              23.54
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                10000
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                406.4
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.9 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1                0.00 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
SI                32768
SF           62.8952364 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0






Figura 17: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 46. 
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NAME         mar04ljmH3
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20140304
Time              16.25
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                  512
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.0 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
SI                32768
SF          250.1299977 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0
































































Figura 18: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3 + D2O, 250 MHz) do composto 47. 
 


























































































































6 NAME          mar04ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20140304
Time              16.11
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 3153
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                322.5
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.6 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1                0.00 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0







Figura 19: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 47. 
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NAME          jan25ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110125
Time              12.15
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                645.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299967 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0

















































Figura 20: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 48. 
 






















































NAME          jan25ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110125
Time              12.31
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  285
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                812.7
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0






Figura 21: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 48. 
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NAME          out25mssH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20111025
Time              12.22
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                456.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0


















































Figura 22: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 49. 
 






















































NAME          out25mssC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20111025
Time              12.51
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  636
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                406.4
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0






Figura 23: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 49. 
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NAME         out20ljmH3
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20101020
Time              18.44
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                456.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0




























Figura 24: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 50. 
 






















































NAME          out27ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20101027
Time              19.44
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  503
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                287.4
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0






Figura 25: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 50. 
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NAME          jan14ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110114
Time              14.18
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                574.7
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299986 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0








































Figura 26: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 51. 
 








































































NAME         jan14ljmC2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110114
Time              15.14
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  465
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                456.1
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0







Figura 27: Espectro de RMN de 
13




































































NAME          jun10ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120610
Time              11.23
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                456.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299952 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0






























Figura 28: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 52. 
 
































































NAME          jun10ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120610
Time              11.39
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  273
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  512
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0








Figura 29: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 52. 
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NAME          set15ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20100915
Time              19.17
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                  512
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0



































































Figura 30: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 53. 
 





































































NAME         set29ljmC2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20100929
Time              23.21
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  261
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                574.7
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0








Figura 31: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 53. 
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NAME          jan28ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110128
Time              16.11
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                  256
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                296.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299995 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0







































Figura 32: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 54. 
 



























































NAME          jan28ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110128
Time              16.52
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  850
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  512
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                297.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0






Figura 33: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 54. 
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NAME         abr01ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130401
Time               8.04
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                 45.2
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                295.9 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0
















































































Figura 34: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 55. 
 







































































NAME         mar28ljmC3
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130328
Time              12.21
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 2288
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                456.1
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF           62.8952382 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0






Figura 35: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 55. 
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NAME         jan26ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110126
Time              18.21
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                161.3
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300013 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0








































































Figura 36: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 56. 
 


































































NAME          jan26ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110126
Time              18.43
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  451
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                574.7
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952485 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0






Figura 37: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 56. 
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NAME         mar05ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20140305
Time              12.06
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                203.2
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                297.4 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
SI                32768
SF          250.1299916 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0




















































































Figura 38: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3 + D2O, 250 MHz) do composto 57. 
 











































0 NAME         mar05ljmC3
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20140305
Time              11.52
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  601
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  512
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.0 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1                0.00 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0





Figura 39: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 57. 
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NAME          mar12brfH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20100312
Time              14.21
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                456.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                300.0 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299983 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0





































Figura 40: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 58. 
 






































































NAME          mar12brfC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20100312
Time              14.30
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  169
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                406.4
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                300.0 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0





Figura 41: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 58. 
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7.2.2. Procedimento geral para preparação de -(4-hidroxibenzil)--
cetoésteres: 
Em um balão de fundo redondo foi adicionado em torno de 2 mmoL de aduto de 
MBH1,2 eq. de 4-iodofenol, 2,8 eq. de Et3N, 4 mL de DMF e 0,5 mol% do paladaciclo de 
Nájera I. A solução foi agitada magneticamente a 110°C e a reação foi acompanhada 
por CCD (3 horas). Em seguida, após resfriar, a reação foi diluída com 30 mL de 
acetato de etila, lavada com água destilada (4 x 10 mL), solução aquosa saturada de 
NaCl (15 mL) e seca sobre Na2SO4 anidro. Após evaporar o solvente, o resíduo foi 
purificado por cromatografia em coluna com sílica-gel flash ou cartucho Biotage®, 
utilizando hexano e acetato de etila em um gradiente de eluição, que variou de 9:1 a 7:3 
(v:v).  
 
7.2.2.1. Composto 68: 2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-oxo-3-fenilpropanoato de metila. 
 
 
Óleo amarelado, 91% de rendimento. IV (filme, max): 3430, 1736, 1682, 1267, 732 cm
-
1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,95-7,92 (m, 2H); 7,60-7,53 (m, 1H); 7,47-
7,41 (m, 2H); 7,06 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,71 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 4,62 (t, J = 7,4 Hz, 1H); 
3,64 (s, 3H); 3,29 (dd, J = 7,6 e 14,2 Hz, 2H); 3,22 (dd, J = 7,2 e 14,2 Hz, 2H); RMN de 
13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 194,8; 170,0; 154,5; 136,0; 133,7; 130,1; 130,0; 128,8; 
128,7; 115,4; 56,2; 52,6; 34,1.  
 
7.2.2.2. Composto 69: 2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-oxo-3-[4-




Óleo amarelado, 75% de rendimento. IV (filme, max): 3444, 1738, 1693, 1326, 1068 
cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,99 (d, J = 8,0 Hz, 2H); 7,68 (d, J = 8,3 
Hz, 2H); 7,04 (d, J = 8,5 Hz); 6,69 (d, J = 8,5 Hz); 5,27 (sl, 1H), 4,58 (t, J = 7,4 Hz); 3,63 
(s, 3H); 3,25 (d, J = 7,3 Hz, 2H); RMN de 13C (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 194,0; 169,4; 
154,4; 138,9; 134,8 (q, J = 32,7 Hz, 1C); 130,1; 130,0; 128,9; 125,8 (q, J = 3,3 Hz, 2C); 
123,5 (d, J = 271,3 Hz, 1C); 115,5; 56,5; 52,8; 34,0; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para 
C18H15F3O4 353,0995 [M + H]
+, encontrado: 353,0920. 
 









Sólido ceroso levemente alaranjado, 68% de rendimento. IV: (filme; max): 3435, 1737, 
1693, 1224, 851 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,42 (d, J = 5,8 Hz, 2H); 
7,07 – 6,97 (m, 3H); 6,71 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 5,26 (sl, 1H); 4,48 (t, J = 7,5 Hz, 1H); 3,67 
(s, 3H); 3,25 (d, J = 7,5 Hz, 2H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 192,5; 169,3; 
163,0 (dd, J = 11,7 e 249,8 Hz, 2C); 154,5; 139,1 (t, J = 7,5 Hz, 1C); 130,1; 129,7; 
115,5; 111,6 (m de 2º ordem, 2C); 108,9 (t, J = 25,3 Hz, 1C); 56,4; 52,8; 34,0; EMAR 
(ESI/+, m/z): Calculado para C17H14F2O4 321,0933 [M
.+ H]+, encontrado: 321,0941. 
 





Óleo alaranjado, 96% de rendimento. IV (filme, max): 3443, 1737, 1693, 1605, 1438, 
1231 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 8,24 (d, J = 8,9 Hz, 2H); 8,03 (d, J = 
9,0 Hz, 2H); 7,02 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,70 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 4,61 (t, J = 7,4 Hz, 1H); 
3,65 (s, 3H); 3,26 (d, J = 7,4 Hz, 2H); RMN de 13C (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 193,6; 
169,2; 154,6; 150,5; 140,7; 130,1; 129,7; 129,6; 124,0; 115,6; 56,7, 52,9; 34,0. 
 




Sólido levemente amarelado, 37% de rendimento. IV (KBr, max): 3440, 1735, 1682, 
1584, 1203, 816 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,78 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 
7,56 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 7,03 (d, J = 8,3 Hz, 2H); 6,70 (d, J = 8,3 Hz, 2H); 5,90 (sl, 1H); 
4,55 (t, J = 7,4 Hz, 1H); 3,64 (s, 3H); 3,24 (d, J = 7,3 Hz, 2H); RMN de 13C (62,5 MHz, 
CDCl3), δ ppm: 194,0; 169,8; 154,6; 134,8; 132,1; 130,1; 130,0; 129,7; 129,1; 115,5; 
56,2; 52,8; 34,0. 
 




Óleo levemente amarelado, 90% de rendimento. IV (filme, max): 3422, 1736, 1516, 
1412, 1655, 1243, 733 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,73 (d, J = 3,9 Hz, 
1H); 7,66 (d, J = 4,9 Hz, 1H); 7,11-7,04 (m, 1H); 7,06 (d, J = 8,6 Hz, 2H); 6,70 (d, J = 8,4 
Hz, 2H); 5,63 (s, 1H); 4,44 (t, J = 7,5 Hz, 1H); 3,66 (s, 3H); 3,29 (dd, J = 7,5 e 14,2 Hz, 
108 
2H); 3,22 (dd, J = 7,6 e 14,3 Hz, 2H,); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 187,4; 
169,7; 154,7; 143,2; 135,3; 133,5; 130,0; 129,7; 128,4; 115,5; 57,5; 52,7; 34,2. 
 
7.2.2.7. Composto 74: 3-(2H-1,3-benzodioxol-5-il)-2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-
oxopropanoato de metila. 
 
 
Óleo levemente amarelado, 70% de rendimento. IV (filme, max): 3417, 1736, 1673, 
1254, 1255, 1038, 736 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,54 (dd, J = 8,2 e 
1,7 Hz); 7,41 (d, J = 1,6 Hz, 1H); 7,03 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 6,80 (d, J = 8,2 Hz, 1H); 6,70 
(d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,01 (s, 2H); 5,00 (sl, 1H); 4,53 (t, J = 7,4 Hz, 1H); 3,63 (s, 3H); 3,25 
(dd, J = 7,5 e 14,1 Hz, 2H); 3,19 (dd, J = 7,3 e 14,1 Hz, 2H); RMN de 13C (62,5 MHz, 
CDCl3), δ ppm: 193,0; 170,2; 154,7; 152,4; 148,4; 130,8; 130,0; 129,8; 125,4; 115,5; 
108,3; 108,0; 102,0; 56,0; 52,6; 34,3. 
 
7.2.2.8. Composto 75: 2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-oxo-3-(3,4,5-
trimetoxifenil)propanoato de metila. 
 
 
Sólido levemente amarelado, 65% de rendimento, PF: 105-110 ºC. IV (KBr, max): 
3423, 1736, 1675, 1585, 1127 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,20 (s, 2H); 
7,05 (d, J = 8,3 Hz, 2H); 6,71 (d, J = 8,5 Hz, 2H), 6,06 (sl, 1H); 4,55 (t, J = 7,3 Hz, 1H); 
3,91 (s, 3H); 3,86 (s, 6H); 3,66 (s, 3H; 3,29 (dd, J = 7,5 e 14,1 Hz, 2H); 3,22 (dd, J = 7,4 
e 14,1 Hz, 2H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 193,5; 170,2; 154,8; 153,0; 
143,0; 131,2; 130,0; 129,8; 115,5; 106,2; 60,9; 56,4; 56,2; 52,7; 34,3; EMAR (ESI/+, 
109 
m/z): Calculado para C20H23O7 375,1438 [M + H]
+, encontrado: 375,1420. 
7.2.2.9. Composto 76: 2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-oxo-3-(3,4,5-
trimetoxifenil)propanoato de etila. 
 
 
Óleo amarelado, 65% de rendimento, PF: 105-108 °C. IV (filme, max): 3463, 2982, 
2941, 1731, 1683, 1128, 772 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,22 (s, 2H); 
7,07 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,7 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 5,67 (sl, 1H); 4,52 (t, J = 7,4 Hz, 1H); 
4,12 (q, J = 7,0 Hz, 2H; 3,90 (s, 3H); 3,86 (s, 6H); 3,28 (dd, J = 7,6 e 14,3 Hz, 2H); 3,22 
(dd, J = 7,2 e 14,2 Hz, 2H); 1,15 (t, J = 7,1 Hz, 3H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ 
ppm: 193,4; 169,7; 154,7; 153,0; 142,9; 131,3; 130,1; 115,4; 106,2; 61,7; 60,9; 56,6; 








Sólido levemente castanho, 73% de rendimento, PF: 79-83 ºC. IV (KBr, max): 3484, 
1731, 1670, 1218, 1175, 855 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,93 (d, J = 
8,9 Hz, 2H); 7,05 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 6,90 (d, J = 8,9 Hz, 2H); 6,70 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 
5,98 (sl, 1H); 4,57 (t, J = 7,4 Hz, 1H); 3,84 (s, 3H); 3,63 (s, 3H); 3,27 (dd, J = 7,5 e 14,1 
Hz, 1H); 3,20 (dd, J = 7,1 e 14,1 Hz, 1H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 








Óleo alaranjado, 97% de rendimento. IV (filme, max): 3419, 2954, 1738, 1682, 1264, 
1173, 846, 683 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CD3OD), δ ppm: 7,50 (d, J = 7,8 Hz, 1H); 
7,40-7,32 (m, 2H); 7,13 (dd, J = 1,8 e 8,0 Hz, 1H); 7,01 (d, J = 8,3 Hz, 2H); 6,64 (d, J = 
8,3 Hz, 2H); 4,74 (t, J = 7,5 Hz, 1H); 3,79 (s, 3H); 3,59 (s, 3H); 3,15 (d, J = 7,3 Hz, 2H); 
RMN de 13C (62,5 MHz, CD3OD), δ ppm: 197,0; 171,8; 161,5; 157,3; 139,2; 131,2; 
131,0; 130,4; 122,3; 121,1; 116,4; 114,2; 57,3; 56,0; 53,0; 35,5. 
 




Óleo alaranjado, 59% de rendimento. IV (filme, max): 3439, 1752, 1657, 1266, 1199, 
827, 763 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,52–7,38 (m, 3H); 7,20 (m, 3H); 
6,78 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 5,11 (sl, 1H); 4,48 (dd, J = 5,8 e 8,6 Hz, 1H); 3,86 (s, 3H); 3,29 
(dd, J = 6,0 e 14,0 Hz, 1H); 3,17 (dd, J = 8,6 e 14,1 Hz, 1H); RMN de 13C (62,5 MHz, 
CDCl3), δ ppm: 190,34; 160,1; 155,5; 135,3; 130,3; 130,2; 127,4; 121,3; 121,2; 117,2; 
115,8; 113,1; 55,6; 42,6; 35,1; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C17H15NO3 320,0684 
[M + K]+, encontrado: 320,0669. 
 




Óleo amarelado, 85% de rendimento. IV (filme, max): 3415, 1733, 1709, 1615, 1220, 
836 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,00 (d, J = 8,5 Hz, 2H), 6,72 (d, J = 
8,5 Hz, 2H); 6,13 (sl, 1H); 4,13 (q, J = 7,1 Hz, 2H); 3,77 (t, J = 7,7 Hz, 1H); 3,08 (d, J = 
7,7 Hz, 2H); 2,62–2,29 (m, 2H); 1,20 (t, J = 7,2 Hz, 3H); 0,99 (t, J = 7,2 Hz, 3H); RMN 
de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 206,4; 169,6; 154,7; 129,9; 129,7; 115,5; 61,6; 60,6; 
36,2; 33,4; 14,0; 7,5. 
 
7.2.2.14. Composto 81: 2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-oxododecanoato de metila. 
 
 
Sólido branco, 75% de rendimento, PF: 52–54 ºC. IV (KBr, max): 3434, 2953, 2921, 
2870, 2851, 1725, 1699, 1215, 819 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,02 
(d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,72 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 5,35 (sl, 1H); 3,76 (t, J = 7,7 Hz, 1H); 3,68 
(s, 3H); 3,08 (d, J = 7,7 Hz, 2H); 2,57-2,26 (m, 2H); 1,55-1,43 (m, 2H); 1,29-1,24 (m, 
12H); 0,88 (t, J = 6,6 Hz, 3H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 205,6; 169,9; 
154,6; 129,9; 129,7; 115,4; 60,6; 52,5; 42,9; 33,4; 31,8; 29,3; 29,3; 29,2; 28,9; 23,2; 



































































































































NAME          nov05ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20101105
Time              16.07
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                645.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
SI                32768
SF          250.1300008 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0






































































































Figura 42: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 68. 
 













































































NAME         fev28ljmC3
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140228
Time              11.44
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 1536
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                574.7
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                297.1 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  no
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0






Figura 43: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 68. 
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NAME         mar26ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130326
Time              13.57
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                645.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
SI               262144
SF          250.1300056 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0














































































Figura 44: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 69. 
 







































































































































9 NAME         fev28ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20140228
Time              14.55
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 4730
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505524 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI               131072
SF          125.6924127 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0







Figura 45: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 69. 
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NAME          jun15ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120615
Time              16.22
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                812.7
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0




































































Figura 46: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 70. 
 









































































































































NAME          jun15ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120615
Time              17.11
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 1024
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                406.4
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0








Figura 47: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 70. 
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NAME          mai04ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20110504
Time              18.12
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                143.7
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
SI                32768
SF          250.1299931 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0














































































Figura 48: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 71. 
 











































































6 NAME         fev24ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20140224
Time              21.19
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 2048
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505524 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6924110 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0







Figura 49: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 71. 
116 





























































































NAME          set21ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120921
Time              17.21
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                456.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300004 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0













































































Figura 50: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 72. 
 













































































NAME          set21ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120921
Time              17.49
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  593
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                574.7
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0







Figura 51: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 72. 
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NAME         out29ljmH1
EXPNO                 3
PROCNO                1
Date_          20101029
Time              15.02
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                645.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0












































































































Figura 52: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 73. 
 











































































2 NAME         jan18ljmC1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20110118
Time              13.29
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  111
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  362
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1                0.00 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0







Figura 53: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 73. 
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NAME         jan14ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20110114
Time              14.35
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                287.4
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
SI                32768
SF          250.1299989 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0


































































































































Figura 54: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 74. 
 





























































































6 NAME         jan14ljmC1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20110114
Time              14.46
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  177
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                406.4
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1                0.00 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0








Figura 55: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 74. 
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NAME          nov25ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20121126
Time              13.57
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                228.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                296.4 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
SI                32768
SF          250.1299969 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0
























































































Figura 56: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 75. 
 





















































































1 NAME          nov25ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20121126
Time              14.17
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  297
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  362
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                297.1 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1                0.00 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0









Figura 57: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 75. 
120 























































































































































NAME          set16ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20100916
Time              18.03
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                574.7
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
SI                32768
SF          250.1299978 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0





























































































































Figura 58: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 76. 
 




















































































4 NAME         set29ljmC1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20100929
Time              23.03
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  263
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  512
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1                0.00 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0









Figura 59: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 76. 
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NAME         fev17ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110217
Time              17.52
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                456.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0
























































































Figura 60: Espectro de RMN de 1H (CDCl3, 250 MHz) do composto 77. 
 


















































































NAME         fev28ljmC2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140228
Time               9.42
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 1732
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                574.7
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                297.1 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0







Figura 61: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 77. 
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NAME          mar28ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130328
Time               8.47
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                574.7
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299989 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0



































































































Figura 62: Espectro de RMN de 
1
H (CD3OD, 250 MHz) do composto 78. 
 






























































































NAME          mar28ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130328
Time               9.26
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT            MeOD
NS                  638
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG               1290.2
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8951412 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0







Figura 63: Espectro de RMN de 
13
C (CD3OD, 62,5 MHz) do composto 78. 
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NAME         fev11ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110211
Time              15.21
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                 4096
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0

































































































Figura 64: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 79. 
 

























































































NAME          fev10ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120210
Time              14.52
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  875
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                812.7
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.9 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0







Figura 65: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 79. 
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NAME          fev17ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110217
Time              17.48
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                  256
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299977 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0























































































































Figura 66: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 80. 
 



































































NAME         mar02ljmC2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140302
Time              14.11
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  825
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                574.7
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                297.8 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0






Figura 67: Espectro de RMN de 
13















Figura 68: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 81. 
 


































































































NAME          mar17brfC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20100317
Time              20.47
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  105
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                456.1
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                300.0 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952413 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0






Figura 69: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 81 



























































































































NAME          abr29ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110429
Time              16.19
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                  512
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299994 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0







































































































7.2.3. Procedimento geral para a preparação de espiro-hexadienonas: 
Em um balão de 25 mL de fundo redondo foi adicionado 1,0 mmol do -4-
hidroxibenzil--cetoéster dissolvido em 10 mL de CH3CN anidra. Em seguida, baixou-se 
a temperatura até -10°C (metanol/gelo), e sob agitação magnética e atmosfera inerte, 
adicionou-se 1,2 eq. de bis(trifluoracetóxi)iodobenzeno (PIFA). A reação foi 
acompanhada por CCD e após 10 minutos adicionou-se uma pequena quantidade de 
NaHCO3 sobre a solução em agitação. Em seguida, a mistura foi filtrada em placa 
sinterizada (LABOR QUIMI®/4) e lavada com CH2Cl2 (30 mL). O solvente foi evaporado 
e o resíduo purificado por cromatografia em coluna de sílica-gel flash, utilizando 
hexano, clorofórmio e acetato de etila na proporção de 6:3:1 (v:v:v). 
 




Sólido branco, 70% de rendimento, PF: 134-136 ºC. IV (KBr, max): 3055, 2946, 1711, 
1674, 1636 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,84-7,80 (m, 2H), 7,46–7,37 
(m, 3H); 7,03 (d, J = 10,1 Hz, 2H); 6,27 (d, J = 10,5 Hz, 2H); 3,70 (s, 3H), 3.26 (s, 2H); 
RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 184,8; 164,7; 163,7; 145,6; 131,0; 129,3; 
128,8; 128,3; 127,8; 102,2; 79,8; 51,3; 41,5. 
127 
7.2.3.2. Composto 83: 2-(4-nitrophfenil)-8-oxo-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-3-
carboxilato de metila. 
 
 
Óleo alaranjado, 36% de rendimento. IV (filme, max): 2952, 1706, 1674, 1594, 854 cm
-
1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 8,24 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 8,05 (d, J = 9,1 Hz, 
2H); 7,05 (d, J = 10,1 Hz, 2H); 6,29 (d, J = 10,1 Hz, 2H); 3,74 (s, 3H); 3,32 (s, 2H); RMN 
de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 184,5; 164,2; 160,6; 148,8; 145,0; 134,7; 130,5; 
128,5; 122,9; 105,2; 80,3; 51,7; 41,6. 
 
7.2.3.3. Composto 84: 8-oxo-2-(tiofen-2-il)-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-3-
carboxilato de metila. 
 
 
Sólido branco, 38% de rendimento, PF: 129-130 ºC. IV (KBr, max): 2949, 1693, 1669, 
1600, 1261, 1097, 718 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 8,16 (d, J = 3,6 Hz, 
1H); 7,54 (d, J = 4,9 Hz, 1H); 7,13-7,09 (m, 1H); 6,99 (d, J = 10,0 Hz, 2H); 6,25 (d, J = 
10,0 Hz, 2H); 3,77 (s, 3H); 3,24 (s, 2H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 184,8; 




7.2.3.4. Composto 85: 2-(2H-1,3-benzodioxol-5-il)-8-oxo-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-
trien-3-carboxilato de metila. 
 
 
Sólido branco, 70% de rendimento, PF: 126-130 ºC. IV (filme, max): 2951, 1706, 1674, 
1635, 1255, 859 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,46 (dd, J = 1,6 e 8,2 Hz, 
1H); 7,39 (d, J = 1,6 Hz, 1H); 7,00 (d, J = 10,0 Hz, 2H); 6,83 (d, J = 8,2 Hz, 1H); 6,25 (d, 
J = 10,0 Hz, 2H); 6,00 (s, 2H); 3,71 (s, 3H); 3,24 (s, 2H); RMN de 13C (62,5 MHz, 
CDCl3), δ ppm: 184,8; 164,8; 163,1; 149,9; 147,2; 145,7; 128,3; 124,6; 122,3; 109,7; 
107,8; 101,5; 101,0; 79,4; 51,3; 41,6. 
 
7.2.3.5. Composto 86: 8-oxo-2-(3,4,5-trimetoxifenil)-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-
3-carboxilato de metila. 
 
 
Sólido branco, 70% de rendimento, PF: 147-150 °C. IV (KBr, max): 2957, 1696, 1671, 
1252, 1127, 1102, 867 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,27 (s, 2H); 7,04 
(d, J = 10,0 Hz, 2H); 6,27 (d, J = 10,0 Hz, 2H); 3,89 (s, 9H); 3,73 (s, 3H); 3,28 (s, 2H); 
RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 184,9; 164,9; 162,9; 152,6; 145,8; 140,6; 
128,4; 123,8; 107,2; 101,9; 79,5; 61,0; 56,3; 51,5; 42,0; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado 
129 
para C20H20O7 373,1282 [M + H]
+, encontrado: 373,1244. 
 
7.2.3.6. Composto 87: 8-oxo-2-(3,4,5-trimetoxifenil)-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-
3-carboxilato de etila. 
 
 
Sólido amarelo, 65% de rendimento, PF: 96-99 °C. IV (KBr, max): 3122, 2968, 2935, 
1675, 1636 1578, 1246, 1088 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,23 (s, 2H); 
7,02 (d, J = 10,0 Hz, 2H); 6,25 (d, J = 10,0 Hz, 2H); 4,17 (q, J = 7,1 Hz, 2H); 3,87 (s, 
9H); 3,26 (s, 2H); 1,24 (t, J = 7,1 Hz, 3H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 
184,9; 164,4; 162,6; 152,5; 145,9; 140,5; 128,3; 123,8; 107,1; 102,1; 79,4; 60,9; 60,2; 




7.2.3.7. Composto 88: 2-(4-metoxifenil)-8-oxo-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-3-
carboxilato de metila. 
 
 
Sólido branco, 58% de rendimento, PF: 163-166 ºC. IV (KBr, max): 2951, 1698, 1675, 
1255, 1100, 862 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,85 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 
130 
7,00 (d, J = 10,1 Hz, 2H); 6,90 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 6,24 (d, J = 10,1 Hz, 2H); 3,83 (s, 
3H); 3,70 (s, 3H); 3,23 (s, 2H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 184,9; 165,0; 
163,6; 161,8; 145,9; 131,2; 128,3; 121,0; 113,2; 100,5; 79,4; 55,3; 51,3; 41,6. 
 




Sólido castanho, 35% de rendimento, PF: 80-83 °C. IV (KBr, max): 3431, 2955, 2852, 
2205, 1677, 1636, 1260, 1226 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,56 (d, J = 
7,8 Hz, 1H); 7,45 – 7,43 (m, 1H); 7,37 (t, J = 8,0 Hz, 1H); 7,06 (dd, J = 1,9 e 8,3 Hz, 1H); 
6,98 (d, J = 10,1 Hz, 2H); 6,30 (d, J = 10,1 Hz, 2H); 3,84 (s, 3H); 3,21 (s, 2H); RMN de 
13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 184,4; 165,6; 159,8; 144,3; 130,0; 129,0; 128,2; 119,7; 
118,6; 116,3; 111,8; 81,4; 79,9; 55,5; 41,4; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para 
C17H13NO3 302,0788 [M + Na]
+, encontrado: 302,0788. 
 




Óleo amarelado, 75% de rendimento. IV (filme, max): 3053, 2980, 2930, 1675, 1249, 
1099 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 6,88 (d, J = 10,0 Hz, 2H); 6,20 (d, J = 
131 
10,1 Hz, 2H); 4,17 (q, J = 7,1 Hz, 2H); 3,00 (s, 2H); 2,68 (q, J = 7,6 Hz, 2H); 1,26 (t, J = 
7,1 Hz, 3H); 1,13 (t, J = 7,6 Hz, 3H); RMN de 13C (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 184,8; 
171,1; 164,9; 145,8; 127,9; 101,4; 80,1; 59,8; 39,9; 21,2; 14,3; 11,0. 
 




Cera amarelada, 81% rendimento. IV (filme, max): 2951, 2927, 2855, 1706, 1676, 
1110, 1089 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CDCl3), δ ppm: 6,88 (d, J = 10,2 Hz, 2H), 6,21 
(d, J = 10,2 Hz, 2H); 3,72 (s, 3H); 3,01 (s, 2H); 2,71 – 2,65 (m, 2H); 1,67-1,52 (m, 2H); 
1,33-1,26 (sl, 12H); 0,88 (t, J = 6,5 Hz, 3H); RMN de 13C (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 
184,9; 170,6; 165,4; 145,8; 128,1; 101,7; 80,2; 51,1; 39,9; 31,9; 29,4; 29,3; 27,7; 26,7; 




































































NAME         dez07ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20101207
Time              13.12
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG               2298.8
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0



















































Figura 70: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 82. 
 
 













































































NAME          dez08ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20101208
Time              16.47
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 1024
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                812.7
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0







Figura 71: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 82. 
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NAME         mai06ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110506
Time              15.29
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                  256
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299896 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0



















































Figura 72: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 83. 
 













































































NAME          mai06ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110506
Time              15.44
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  255
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                322.5
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952411 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0








Figura 73: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 83. 
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NAME          nov16ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20101116
Time              13.55
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                724.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0




































































Figura 74: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 84. 
 













































































NAME         nov11ljmC1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20101111
Time              12.04
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 1539
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                287.4
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0








Figura 75: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 84. 
 
135 





























































































NAME         nov24ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20101124
Time              18.32
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   32
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                645.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299964 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0










































































Figura 76: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 85. 
 































































































NAME          nov24ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20101124
Time              21.38
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 4148
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                456.1
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0









Figura 77: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 85. 
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NAME          jan21ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130122
Time               7.18
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                203.2
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299897 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0































Figura 78: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 86. 
 























































































NAME          jan21ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130122
Time               7.29
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  214
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  512
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0









Figura 79: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 86. 
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NAME          set17ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20100917
Time              15.13
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                  362
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0



































































Figura 80: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 87. 
 




























































































NAME          set29ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20100929
Time              22.43
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  260
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                406.4
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0









Figura 81: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 87. 
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NAME          fev25ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110225
Time              15.06
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                  512
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0




















































Figura 82: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 88. 
 


















































































NAME         mar02ljmC1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140302
Time              12.51
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 3000
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                645.1
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                297.7 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0








Figura 83: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 88. 
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NAME          fev16ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110216
Time              18.10
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG               1824.6
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0
























































































Figura 84: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 89. 
 






















































































7 NAME          fev16ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20110216
Time              18.46
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  744
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                406.4
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1                0.00 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              18.00 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
SI                32768
SF           62.8952346 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0







Figura 85: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 89. 
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NAME         fev25ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20110225
Time              15.11
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                  512
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0







































































































Figura 86: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 90. 
 




































































NAME          ago17ljmC
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130818
Time               9.55
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                20000
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  362
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0







Figura 87: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 90. 
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NAME          mar15ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20110315
Time              13.44
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                  512
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.00 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1315447 MHz
SI                32768
SF          250.1299970 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0














































































Figura 88: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 91. 
 






















































































8 NAME         ago05ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130805
Time              16.22
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 2048
DS                    0
SWH           32894.738 Hz
FIDRES         1.003868 Hz
AQ            0.4981236 sec
RG                 2050
DW               15.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7062372 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6924110 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0







Figura 89: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 91 
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7.2.4. Procedimento geral de preparação de -(4-hidroxibenzil)--
cetoésteres dibromados e monobromados: 
 Em um balão de fundo redondo de 50 mL contendo 1,0 mmoL de -4-
hidroxibenzil--cetoéster e 2 eq. de NaBr em 8 mL de dimetilcarbonato (DMC) foram 
adicionados, sob agitação magnética e à temperatura ambiente, 8 mL de uma solução 
aquosa contendo 1 eq. de Oxone. A reação foi acompanhada por CCD e após 90 
minutos foram adicionados 15 mL de acetato de etila a mistura. A fase orgânica foi 
separada e a fase aquosa lavada com acetato de etila (2 x 10 mL). As porções 
combinadas da fase orgânica foram lavadas com solução saturada de NaCl (2 x 15 
mL), e secas sobre Na2SO4 anidro e o solvente evaporado sob pressão reduzida. O 
bruto reacional foi purificado por cromatografia em coluna de sílica-gel flash, utilizando 
hexano e acetato de etila em um gradiente de eluição, que variou de 9:1 a 6:4 (v:v). 
 
7.2.4.1a Composto 92: 2-[(3,5-dibromo-4-hidroxifenil)metil]-3-oxo-3-
fenilpropanoato de metila. 
 
 
Sólido branco, 62% de rendimento, PF: 119-120 °C. IV (KBr, max): 3412, 1713, 1681, 
1245, 1231, 851 cm-1; 1H RMN (600 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,88 (d, J = 7,2 Hz, 2H); 7,50 
(t, J = 7,5 Hz, 1H); 7,38 (t, J = 7,8 Hz, 2H); 7,24 (s, 2H); 5,83 (sl, 1H); 4,50 (t, J = 7,5 Hz, 
1H); 3,57 (s, 3H); 3,14 (dd, J = 7,2 e 14,4 Hz, 1H); 3,12 (dd, J = 7,2 e 14,4 Hz, 1H); 13C 
RMN (150 MHz, CDCl3), δ ppm: 193,7; 169,3; 148,2; 135,8; 133,8; 132,9; 132,5; 128,8; 
128,7; 109,8; 55,6; 52,7; 33,2; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C17H14Br2O4 





7.2.4.2a Composto 94: 2-[(3,5-dibromo-4-hidroxifenil)metil]-3-oxo-3-[4-
(trifluorometil)fenil]propanoato de metila. 
 
Sólido branco, 61% de rendimento, PF: 163-164 °C. IV (KBr, max): 3417, 1715, 1686, 
1171, 1133, 840 cm-1; 1H RMN (600 MHz, CDCl3), δ ppm: 8,06 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 7,74 
(d, J = 8,4 Hz, 2H); 7,32 (s, 2H); 5,80 (sl, 1H); 4,55 (t, J = 7,2 Hz, 1H); 3,67 (s, 3H); 3,23 
(d, J = 7,2 Hz, 2H); 13C RMN (150 MHz, CDCl3), δ ppm: 192,9; 168,8; 148,4; 138,6; 
135,1 (q, J = 32,7 Hz, 1C); 132,6; 132,5; 129,0; 125,9 (q, J = 3,6 Hz, 2C); 123,4 (q, J = 
271,4 Hz, 1C); 109,8; 56,1; 52,9; 33,1; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para 
C18H13Br2F3O4 508,9205 [M + H]
+, encontrado: 508,9216. 
 
7.2.4.3a Composto 96: 2-[(3,5-dibromo-4-hidroxifenil)metil]-3-(4-nitrofenil)-3-
oxopropanoato de metila. 
 
 
Sólido levemente amarelo, 52% de rendimento, PF: 147-148 °C. IV (KBr, max): 3399, 
1713, 1687, 1527, 1481, 1230, 1195, 838 cm-1; 1H RMN (600 MHz, [(CO3)2CO]), δ 
ppm: 8,40 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 8,31 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 7,52 (s, 2H); 5,12 (t, J = 7,5 Hz, 
1H); 3,66 (s, 3H); 3,29 (d, J = 7,2 Hz, 2H); 13C RMN (150 MHz, [(CO3)2CO]), δ ppm: 
194,1; 169,3; 151,1; 149,9; 141,2; 133,5; 133,2; 130,4; 124,3; 110,9; 56,0; 52,6; 33,2; 






7.2.104.4a Composto 98: 3-(2H-1,3-benzodioxol-5-il)-2-[(3,5-dibromo-4-
hidroxifenil)metil]-3-oxopropanoato de metila. 
 
 
Sólido branco, 76% de rendimento, PF: 146-147 °C. IV (KBr, max): 3409, 1715, 1670, 
1266, 1250, 880, 824 cm-1; 1H RMN (600 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,57 (dd, J = 1,8 e 7,8 
Hz, 1H); 7,43 (d, J = 1,8 Hz, 1H); 6,85 (d, J = 8,4 Hz, 1H); 6,05 (s, 2H); 5,84 (sl, 1H); 
4,47 (t, J = 7,5 Hz, 1H); 3,66 (s, 3H); 3,19 (d, J = 7,2 Hz, 2H); 13C RMN (150 MHz, 
CDCl3), δ ppm: 191,6; 169,4; 152,5; 148,5; 148,2; 133,0; 132,5; 130,7; 125,4; 109,8; 
108,4; 108,1; 102,1; 55,5; 52,8; 33,4; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C18H14Br2O6 
484,9230 [M + H]+, encontrado: 484,8240. 
 
7.2.4.5a Composto 100: 2-[(3,5-dibromo-4-hidroxifenil)metil]-3-oxo-3-(3,4,5-
trimetoxifenil)propanoato de metila. 
 
 
Sólido branco, 79% de rendimento, PF: 131-132 °C. IV (KBr, max): 3421, 2948, 1736, 
1678, 1127, 738 cm-1; 1H RMN (600 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,32 (s, 2H); 7,21 (s, 2H); 
5,83 (sl, 1H); 4,49 (t, J = 7,5 Hz, 1H); 3,92 (s, 3H); 3,90 (s, 6H); 3,69 (s, 3H); 3,21 (d, J = 
7,2 Hz, 2H); 13C RMN (150 MHz, CDCl3), δ ppm: 192,3; 169,5; 153,2; 148,3; 143,3; 
133,0; 132,5; 131,0; 109,8; 106,2; 61,0; 56,3; 55,9; 52,8; 33,5; EMAR (ESI/+, m/z): 
Calculado para C18H14Br2O7 530,9649 [M + H]




7.2.4.6a Composto 102: 2-[(3,5-dibromo-4-hidroxifenil)metil]-3-(4-metoxifenil)-3-
oxopropanoato de metila. 
 
 
Sólido branco, 71% de rendimento, PF: 163-164 °C. IV (KBr, max): 3382, 1712, 1671, 
1260, 837 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,95 (dd, J = 2,8 e 11,8 Hz, 2H); 
7,32 (s, 2H); 6,94 (dd, J = 2,98 e 11,8 Hz, 2H); 5,79 (sl, 1H); 4,51 (t, J = 7,3Hz, 1H); 
3,87 (s, 3H); 3,66 (s, 3H); 3,22 (dd, J = 7,5 e 14,0 Hz, 1H); 3,18 (dd, J = 7,3 e 14,3 Hz, 
1H); 13C RMN (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 192,0; 169,5; 164,1; 148,1; 133,2; 132,5; 
131,2; 128,9; 114,1; 109,7; 55,6; 55,4; 52,7; 33,3; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para 
C18H16Br2O5 470,9437 [M + H]
+, encontrado: 470,9446. 
 




Óleo levemente amarelado, 75% de rendimento. IV (filme, max): 3430, 2981, 2939, 
1737, 1712, 1153, 737 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,28 (s, 2H); 5,86 (sl, 
1H); 4,17 (q, J = 7,0 Hz, 2H); 3,70 (t, J = 7,5 H, 1H); 3,09-3,00 (m, 2H); 2,61 (dq, J = 7,3 
e 18,3 Hz, 1H); 2,40 (dq, J = 7,3 e 18,3 Hz, 1H); 1,23 (t, J = 7,3 Hz, 3H); 1,04 (t, J = 7,3, 
3H); 13C RMN (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 204,6; 168,8; 148,2; 133,0; 132,4; 109,7; 
61,7; 60,2; 36,1; 32,4; 14,1; 7,5; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C14H16Br2O4 
406,9488 [M + H]+, encontrado: 406,9497. 
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Óleo levemente amarelado, 68% de rendimento. IV (KBr, max): 3434, 2926, 2854, 
1743, 1714, 1243, 738 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,27 (s, 2H); 5,82 (sl, 
1H); 3,71 (s, 3H); 3,06 (dd, J = 7,5 e 14,0 Hz, 1H); 3,01 (dd, J = 7,8 e 14,3 Hz, 1H), 2,55 
(dt, J = 7,3 e 17,3 Hz, 1H); 2,37 (dt, J = 7,3 e 17,5 Hz, 1H); 1,52 (qu, J = 7,1 Hz, 2H); 
1,29-1,24 (m, 12H); 0,88 (t, J = 6,8  Hz, 3H); 13C RMN (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 204,1; 
169,1; 148,2; 133,0; 132,4; 109,8; 60,2; 52,6; 42,9; 32,5; 31,9; 29,4; 29,3; 29,3; 28,9; 



































































































































NAME         ago30ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130830
Time               8.14
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                65536
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.188225 Hz
AQ            2.6564426 sec
RG                   32
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                 7.38 usec
SI                65536
SF          600.1700602 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0












































































































Figura 90: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 600 MHz) do composto 92. 
 











































































4 NAME         ago30ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130830
Time               8.23
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  256
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                16.50 usec
ND0                   2
TD                  256
SFO1           400.1817 MHz
FIDRES        15.306623 Hz
SW                9.792 ppm
FnMODE               QF
SI               262144
SF          150.9128761 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0
PC                 1.40
SI                 1024
MC2                  QF
SF          400.1800000 MHz
WDW                SINE
SSB                   0
LB                 0.00 Hz








Figura 91: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 150 MHz) do composto 92. 
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NAME         fev14ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20140214
Time               7.22
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                65536
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.188225 Hz
AQ            2.6564426 sec
RG                   32
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                 7.38 usec
SI                65536
SF          600.1700147 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0


























































Figura 92: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 600 MHz) do composto 94. 
 







































































































































0 NAME         fev28ljmC2
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20140228
Time              17.54
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 5120
DS                    0
SWH           32894.738 Hz
FIDRES         1.003868 Hz
AQ            0.4981236 sec
RG                 2050
DW               15.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7062372 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6924124 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0










Figura 93: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 150 MHz) do composto 94. 
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NAME         set19ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130919
Time              13.50
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                65536
SOLVENT         Acetone
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.188225 Hz
AQ            2.6564426 sec
RG                   57
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                 7.38 usec
SI                65536
SF          600.1699871 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0


























































Figura 94: Espectro de RMN de 
1
H ([(CO3)2CO], 600 MHz) do composto 96. 
 











































































4 NAME         set19ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130919
Time              14.01
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT         Acetone
NS                  735
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                16.50 usec
SI               262144
SF          150.9127947 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0









Figura 95: Espectro de RMN de 
13
C ([(CO3)2CO], 150 MHz) do composto 96. 
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NAME         set04ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130904
Time              17.38
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                65536
SOLVENT           CDCl3
NS                    1
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.188225 Hz
AQ            2.6564426 sec
RG                 80.6
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                 7.38 usec
SI               262144
SF          600.1700104 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0
















































































Figura 96: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 600 MHz) do composto 98. 
 






























































































NAME         set04ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130904
Time              17.48
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  652
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                16.50 usec
SI                32768
SF          150.9128670 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0










Figura 97: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 150 MHz) do composto 98. 
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NAME         out14ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20131014
Time               8.34
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                65536
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.188225 Hz
AQ            2.6564426 sec
RG                 90.5
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                 7.38 usec
SI               262144
SF          600.1700097 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0












































Figura 98: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 600 MHz) do composto 100. 
 





















































































4 NAME         out14ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20131014
Time               9.43
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 1672
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                16.50 usec
SI               262144
SF          150.9128673 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0











Figura 99: Espectro de RMN de 
13





















































































































NAME         jan09ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20140109
Time              17.11
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384500 sec
RG                  144
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
SI                65536
SF          499.8700164 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0























































































Figura 100: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 102. 
 
















































































2 NAME         jan09ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20140109
Time              19.26
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 3072
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505524 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI               262144
SF          125.6924138 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0








Figura 101: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 102. 
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NAME         jan06ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20140106
Time               7.22
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384500 sec
RG                 71.8
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
SI               262144
SF          499.8700108 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0










































































































































































Figura 102: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 104. 
 

































































5 NAME         jan06ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20140106
Time               7.29
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  256
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505524 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI               262144
SF          125.6924136 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0







Figura 103: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 104. 
 
154 




























































































































































































NAME         out15ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20131015
Time              13.41
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384500 sec
RG                 80.6
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700141 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0




































































































































































Figura 104: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 500 MHz) do composto 106. 
 
































































































6 NAME         out15ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20131015
Time              14.25
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 2083
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505524 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI               262144
SF          125.6924130 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0








Figura 105: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 106. 
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Óleo levemente amarelado, 64% de rendimento; IV (filme, max): 3435, 1737, 1683, 
1289, 1234, 768, 689 cm-1; 1H RMN (400 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,87 (dd, J = 1,2 e 8,4 
Hz, 2H); 7,5 (tt, J = 1,4 e 7,4 Hz, 1H); 7,38 (t, J = 7,6 Hz, 2H); 7,25 (d, J = 2,0 Hz, 1H); 
6,99 (dd, J = 2,7 e 8,2 Hz, 1H); 6,81 (d, J = 8,4 Hz, 1H); 5,53 (sl, 1H); 4,51 (t, J = 7,4 Hz, 
1H); 3,57 (s, 3H); 3,18 (dd, J = 7,6 e 14,0 Hz, 1H); 3,14 (dd, J = 7,2 e 14,4 Hz, 1H); 13C 
RMN (100 MHz, CDCl3), δ ppm: 194,2; 169,6; 151,1; 135,9; 133,8; 132,3; 131,9; 129,7; 
128,8; 128,7; 116,1; 110,1; 55,9; 52,7; 33,6; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para 
C17H15BrO4 363,0226 [M + H]
+, encontrado: 363,0236. 
 
7.2.4.2b Composto 95: 2-[(3-bromo-4-hidroxifenil)metil]-3-oxo-3-[4-
(trifluorometil)fenil]propanoato de metila. 
 
 
Óleo levemente amarelado, 15% de rendimento. IV (filme, max): 3449, 1738, 1693, 
1172, 1132, 852 cm-1; 1H RMN (600 MHz, CDCl3), δ ppm: 8,04 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 7,72 
(d, J = 8,4 Hz, 2H); 7,32 (d, J = 2,4 Hz, 1H); 7,06 (dd, J = 1,8 e 8,4 Hz, 1H); 6,90 (d, J = 
8,4 Hz, 1H); 5,50 (sl, 1H); 4,57 (t, J = 7,5 Hz, 1H); 3,66 (s, 3H); 3,26 (d, J = 7,2 Hz, 2H); 
13C RMN (100 MHz, CDCl3), δ ppm: 193,4; 169,1; 151,2; 138,7; 134,9 (q, J = 32,6 Hz, 
1C); 132,3; 131,5; 129,7; 129,0; 125,9 (q, J = 3,7 Hz, 2C); 123,4 (q, J = 271,2 Hz, 1C), 
156 
116,2; 110,2; 56,3; 52,9; 33,5; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C18H14BrF3O4 
431,0100 [M + H]+, encontrado: 431,0111. 
 
7.2.4.3b Composto 99: 3-(2H-1,3-benzodioxol-5-il)-2-[(3-bromo-4-
hidroxifenil)metil]-3-oxopropanoato de metila. 
 
 
Óleo levemente amarelado, 65% de rendimento. IV (filme, max): 3429, 1737, 1674, 
1254, 734 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,56 (dd, J = 1,5 e 7,6 Hz, 1H); 
7,42 (d, J = 1,0 Hz, 1H); 7,32 (d, J = 2,0 Hz, 1H); 7,05 (dd, J = 1,8 e 8,3 Hz, 1H); 6,88 
(d, J = 8,5 Hz, 1H); 6,83 (d, J = 8,5 Hz, 1H); 6,04 (s, 2H), 5,64 (sl, 1H); 4,50 (t, J = 7,3 
Hz, 1H); 3,65 (s, 3H); 3,23 (dd, J = 7,3 e 14,3 Hz, 1H); 3,20 (dd, J = 7,0 e 14,0 Hz, 1H); 
13C RMN (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 192,1; 169,7; 152,4; 151,1; 148,4; 132,3; 131,9; 
130,8; 129,7; 125,3; 116,1; 110,1; 108,4; 108,0; 102,1; 55,7; 52,7; 33,8; EMAR (ESI/+, 
m/z): Calculado para C18H15BrO6 407,0125 [M + H]
+, encontrado: 407,0135. 
 
7.2.4.4b Composto 101: 2-[(3-bromo-4-hidroxifenil)metil]-3-oxo-3-(3,4,5-
trimetoxifenil)propanoato de metila. 
 
 
Sólido levemente amarelado, 24% de rendimento, PF: 115-119 °C. IV (filme, max): 
3425, 2944, 1738, 1678, 1127; 1H RMN (400 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,33 (d, J = 2,0 Hz, 
1H); 7,21 (s, 2H); 7,06 (dd,  J = 2,0 e 8,4  Hz, 1H), 6,89 (d, J = 8,4 Hz, 1H); 5,65 (sl, 1H), 
4,51 (t, J = 7,3 Hz, 1H), 3,91 (s, 3H), 3,89 (s, 6H), 3,67 (s, 3H), 3,26 (dd, J = 7,4 e 14,2 
157 
Hz, 1H); 3,22 (dd, J = 7,2 e 14,0 Hz, 1H); 13C RMN (100 MHz, CDCl3), δ ppm: 192,8; 
169,8; 153,1; 151,2; 143,2; 132,4; 131,9; 131,1; 129,7; 116,2; 110,1; 106,2; 61,0; 56,3; 
56,3; 52,7; 33,8; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C20H21BrO7 453,0543 [M + H]
+, 
encontrado: 453,0555. 
7.2.4.5b Composto 103: 2-[(3-bromo-4-hidroxifenil)metil]-3-(4-metoxifenil)-3-
oxopropanoato de metila. 
 
 
Cera branca, 24% de rendimento, PF: 113-116 °C. IV (KBr, max): 3422, 1736, 1672, 
1264, 1177, 841 cm-1; 1H NMR (400 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,94 (d, J = 9,2 Hz, 2H); 7,33 
(dd, J = 2,0 Hz, 1H); 7,06 (dd, J = 2,2 e 8,2 Hz, 2H); 6,92 (d, J = 8,8 Hz, 2H); 6,88 (d, J 
= 8,4 Hz, 1H); 5,65 (sl, 1H), 4,54 (t, J = 7,2 Hz, 1H); 3,86 (s, 3H); 3,64 (s, 3H); 3,25 (dd, 
J = 7,4 e 14,2 Hz, 1H); 3,20 (dd, J = 7,0 e 14,2 Hz, 1H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3), δ 
ppm: 192,5; 169,8; 164,0; 151,1; 132,3; 132,1; 131,1; 129,7; 129,0; 116,1; 114,0; 110,0; 
55,6; 55,5; 52,6; 33,7; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C18H17BrO5 393,0332 [M + 
H]+, encontrado: 393,0342. 
 
7.2.4.6b Composto 105: 2-[(3-bromo-4-hidroxifenil)metil]-3-oxopentanoato de etila. 
 
 
Cera branca, 67% de rendimento, PF: 62-65 °C. IV (filme, max): 3426, 2981, 1735, 
1710, 1213, 820 cm-1; 1H NMR (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,28 (d, J = 1,5 Hz, 1H); 7,01 
(dd, J = 2,0 e 8,0 Hz, 1H); 6,89 (d, J = 8,5 Hz, 1H); 5,88 (sl, 1H); 4,15 (q, J = 7,0 Hz, 
2H); 3,74 (t, J = 7,5 Hz, 1H); 3,09 (dd, J = 7,3 e 14,3 Hz, 1H); 3,05 (dd, J = 7,8 e 14,3 
158 
Hz, 1H); 2,59 (dq, J = 7,3 e 18,3 Hz, 1H); 2,38 (dq, J = 7,3 e 18,3 Hz, 1H); 1,22 (t, J = 
7,0 Hz, 3H); 1,01 (t, J = 7,3 Hz, 3H); 13C NMR (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 205,3; 169,1; 
151,1; 132,3; 131,7; 129,5; 116,1; 110,0; 61,6; 60,3; 36,1; 32,8; 14,0; 7,5; EMAR (ESI/+, 
m/z): Calculado para C14H17BrO4 351,0202 [M + Na]
+, encontrado: 351,0211. 
 




Óleo levemente castanho, 22% de rendimento. IV (filme, max): 3437, 2954, 2926, 
1743, 1714, 1289, 822 cm-1; 1H NMR (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,27 (d, J = 2,0 Hz, 
1H); 7,02 (dd,  J = 2,0 e 8,0 Hz, 1H); 6,91 (d, J = 8,0 Hz, 1H); 5,52 (sl, 1H); 3,73 (t, J = 
7,5 Hz, 1H); 3,69 (s, 3H); 3,08 (dd, J = 7,3 e 13,8 Hz, 1H); 3,04 (dd, J = 7,5 e 14,0 Hz, 
1H); 2,52 (dt  J = 7,3 and 17,5 Hz, 1H); 2,34 (dt, J = 7,3 e 17,5 Hz, 1H); 1,50 (qu, J = 7,3 
Hz, 2H); 1,28-1,24 (m, 12H); 0,88 (t, J = 7,0 Hz, 3H); 13C NMR (125 MHz, CDCl3), δ 
ppm: 204,5; 169,4; 151,1; 132,2; 131,9; 129,7; 116,1; 110,1; 60,4; 52,5; 43,0; 32,9; 
31,9; 29,4; 29,3; 29,3; 28,9; 23,3; 22,7; 14,1; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para 
C20H29BrO4 435,1141 [M + Na]
+, encontrado: 435,1152. 
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NAME         ago30ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130830
Time               8.09
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            8223.685 Hz
FIDRES         0.250967 Hz
AQ            1.9923444 sec
RG                   57
DW               60.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                295.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        400.1824710 MHz
NUC1                 1H
P1                10.80 usec
SI               262144
SF          400.1800442 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0










































































































































































































Figura 106: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 400 MHz) do composto 93. 
 























































































1 NAME         ago30ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130830
Time               8.12
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 1150
DS                    4
SWH           24038.461 Hz
FIDRES         0.733596 Hz
AQ            0.6816244 sec
RG                  203
DW               20.800 usec
DE                10.00 usec
TE                295.4 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        100.6354026 MHz
NUC1                13C
P1                18.25 usec
SI               262144
SF          100.6253451 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0







Figura 107: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 100 MHz) do composto 93. 
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NAME         dez12ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20131212
Time               9.50
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.376450 Hz
AQ            1.3282462 sec
RG                  114
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                17.25 usec
SI               262144
SF          600.1700134 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0




































































































Figura 108: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 600 MHz) do composto 95. 
 



















































































































































7 NAME         dez12ljmC1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20131212
Time              23.32
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                10240
DS                    4
SWH           24038.461 Hz
FIDRES         0.733596 Hz
AQ            0.6816244 sec
RG                  203
DW               20.800 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        100.6354026 MHz
NUC1                13C
P1                18.25 usec
SI               262144
SF          100.6253415 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0








Figura 109: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 100 MHz) do composto 95. 
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NAME         jan15ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20140115
Time              15.13
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384500 sec
RG                   57
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
SI                65536
SF          499.8700131 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0




































































































































































































































































































































Figura 110: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 99. 
 









































































































3 NAME         jan15ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20140115
Time              15.15
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  256
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505524 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI               131072
SF          125.6924147 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0









Figura 111: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 99. 
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NAME         out15ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20131015
Time               9.43
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            8223.685 Hz
FIDRES         0.250967 Hz
AQ            1.9923444 sec
RG                   57
DW               60.800 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        400.1824710 MHz
NUC1                 1H
P1                 8.40 usec
SI               262144
SF          400.1800083 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0














































































































Figura 112: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 400 MHz) do composto 101. 
 

































































































0 NAME         out15ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20131015
Time              10.27
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 3931
DS                    4
SWH           24038.461 Hz
FIDRES         0.733596 Hz
AQ            0.6816244 sec
RG                  203
DW               20.800 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        100.6354026 MHz
NUC1                13C
P1                18.25 usec
ND0                   2
TD                  256
SFO1           400.1819 MHz
FIDRES        19.909531 Hz
SW               12.736 ppm
FnMODE               QF
SI               131072
SF          100.6253421 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0
PC                 1.40
SI                 1024
MC2                  QF
SF          400.1800124 MHz
WDW                SINE
SSB                   0
LB                 0.00 Hz










Figura 113: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 100 MHz) do composto 101. 
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NAME         ago23ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130823
Time               9.51
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            8223.685 Hz
FIDRES         0.250967 Hz
AQ            1.9923444 sec
RG                 50.8
DW               60.800 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        400.1824710 MHz
NUC1                 1H
P1                 8.40 usec
SI               262144
SF          400.1800117 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0


































































































































Figura 114: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 400 MHz) do composto 103. 
 




























































































4 NAME         ago23ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130823
Time               9.56
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  512
DS                    4
SWH           24038.461 Hz
FIDRES         0.733596 Hz
AQ            0.6816244 sec
RG                  203
DW               20.800 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        100.6354026 MHz
NUC1                13C
P1                18.25 usec
SI               262144
SF          100.6253453 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0








Figura 115: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 100 MHz) do composto 103. 
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NAME         jan06ljmH3
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20140106
Time              14.42
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384500 sec
RG                   32
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
SI                65536
SF          499.8700027 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0
























































































































































































































































Figura 116: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 105. 
 













































































5 NAME         jan06ljmC2
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20140106
Time               8.43
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 2310
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                322.5
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.4 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
SFO1         62.9015280 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SFO2        250.1310005 MHz
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
SI                32768
SF           62.8952398 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0







Figura 117: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 105. 
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NAME         out15ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20131015
Time              13.14
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384500 sec
RG                   57
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
SI               262144
SF          499.8700139 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0










































































































































































































































Figura 118: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 107. 
 












































































































4 NAME         out15ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20131015
Time              13.28
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  512
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505524 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
ND0                   2
TD                  256
SFO1           400.1819 MHz
FIDRES        19.909531 Hz
SW               12.736 ppm
FnMODE               QF
SI               262144
SF          125.6924127 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0
PC                 1.40
SI                 1024
MC2                  QF
SF          400.1800124 MHz
WDW                SINE
SSB                   0
LB                 0.00 Hz







Figura 119: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 107. 
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7.2.5. Procedimento para preparação de espiro-hexadienonas dibromadas e 
monobromadas: 
 
Em um balão de 10 mL de fundo redondo foi adicionado 0,2 mmol do -4-
hidroxibenzil--hidroxiéster (mono ou dibromado) dissolvido em 2 mL de 1,1,1,3,3,3-
hexafluoroisopropanol. Em seguida, baixou-se a temperatura até 0°C (banho de gelo), e 
sob agitação magnética e atmosfera inerte, adicionaram-se 1,2 eq. de PIFA. A reação 
foi acompanhada por CCD e após 1 minutos adicionou-se 0,6 mL de acetona sobre a 
solução em agitação. Em seguida, o solvente foi removido sob pressão reduzida e o 
resíduo purificado por cromatografia em coluna de sílica-gel flash, utilizando hexano, 
clorofórmio e acetato de etila na proporção de 6:3:1 (v:v:v). 
 
7.2.5.1a Composto 108: 7,9-dibromo-8-oxo-2-fenil-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-
3-carboxilato de metila. 
 
 
Sólido branco, 91% de rendimento, PF: 189-192 °C. IV (filme, max): 3053, 2950, 1711, 
1688, 1601, 1092, 1073, 695 cm-1; 1H RMN (400 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,84-7,81 (m, 
2H); 7,49 (s, 2H); 7,48–7,40 (m, 3H); 3,72 (s, 3H); 3,35 (s, 2H); 13C RMN (100 MHz, 
CDCl3), δ ppm: 171,7; 164,2; 163,1; 146,1; 131,4; 129,4; 128,2; 128,0; 122,9; 102,3; 








7.2.5.2a Composto 109: 7,9-dibromo-8-oxo-2-[4-(trifluorometil)fenil]-1-
oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-3-carboxilato de metila. 
 
 
Sólido branco, 65% de rendimento, PF: 152-155 °C. IV (KBr, max): 3051, 1710, 1679, 
1616, 1326, 1095, 850 cm-1; 1H RMN (600 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,97 (d, J = 7,0 Hz, 
2H); 7,68 (d, J = 7,0 Hz, 2H); 7,50 (s, 2H); 3,74 (s, 3H); 3,39 (s, 2H); 13C RMN (150 
MHz, CDCl3), δ ppm: 171,6; 163,9; 161,4; 145,7; 132,8; (q, J = 32,5 Hz, 1C); 131,6; 
129,8; 124,9 (q, J = 3,6 Hz, 2C); 123,6 (q, J = 270,9 Hz, 1C); 123,1; 104,1; 83,2; 51,8; 




7.2.5.3a Composto 110: 7,9-dibromo-2-(4-nitrofenil)-8-oxo-1-oxaspiro[4.5]deca-
2,6,9-trien-3-carboxilato de metila. 
 
 
Sólido levemente castanho, 53% de rendimento, PF: 180-183 °C. IV (filme, max): 2925, 
1688, 1642, 1521, 1242, 1093, 853 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 8,26 (d, J 
= 9,0 Hz, 2H); 8,05 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 7,49 (s, 2H); 3,75 (s, 3H); 3,41 (s, 2H); 13C RMN 
(125 MHz, CDCl3), δ ppm: 171,5; 163,7; 160,2; 149,0; 145,4; 134,1; 130,6; 123,3; 
168 
123,1; 105,4; 83,4; 51,9; 41,2; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C17H11Br2O6 
483,9026 [M + H]+, encontrado: 483,9039. 
 
7.2.5.4a Composto 111: 2-(2H-1,3-benzodioxol-5-il)-7,9-dibromo-8-oxo-1-
oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-3-carboxilato de metila: 
 
 
Sólido levemente amarelado, 66% de rendimento, PF: 189-192 °C. IV (KBr, max): 
3044, 2952, 1710, 1690, 1601, 1259, 1081, 924 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ 
ppm: 7,47-7,45 (m, 3H); 7,4 (d, J = 1,5 Hz, 1H); 6,84 (d, J = 8,5 Hz, 1H); 6,02 (s, 2H); 
3,73 (s, 3H); 3,32 (s, 2H); 13C RMN (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 171,7; 164,4; 162,6; 
150,2; 147,3; 146,1; 124,8; 122,8; 121,7; 109,7; 107,9; 101,7; 101,1; 82,6; 51,5; 41,1; 




7.2.5.5a Composto 112: 7,9-dibromo-8-oxo-2-(3,4,5-trimetoxifenil)-1-




Sólido amarelo, 66% de rendimento, PF: 183-186 °C. IV (filme, max): 3050, 1685, 
1601, 1325, 1255, 1130, 1100, 755 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,48 (s, 
2H); 7,28 (s, 2H); 3,91 (s, 3H); 3,90 (s, 6H); 3,74 (s, 3H); 3,36 (s, 2H); 13C RMN (125 
MHz, CDCl3), δ ppm: 171,7; 164,3; 162,3; 152;6; 146,2; 140,9; 123,0; 122,9; 107,1; 
101,8; 82,6; 61,0; 56,3; 51,6; 41,4; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C20H18Br2O7 
528,9492 [M + H]+, encontrado: 528,9505. 
 
7.2.5.6a Composto 122: 7,9-dibromo-2-(4-metoxifenil)-8-oxo-1-oxaspiro[4.5]deca-
2,6,9-trien-3-carboxilato de metila. 
 
 
Sólido levemente amarelado, 47% de rendimento, PF: 176-179 °C. IV (KBr, max): 
3048, 2951, 1702, 1679, 1605, 1245, 1085, 835 cm-1; 1H RMN (250 MHz, CDCl3), δ 
ppm: 7,86 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 7,47 (s, 2H); 6,92 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 3,85 (s, 3H); 3,72 
(s, 3H); 3,32 (s, 2H); 13C RMN (62,5 MHz, CDCl3), δ ppm: 171,7; 164,5; 163,1; 162,0; 
146,3; 131,3; 122,8; 120,4; 113,4; 100,6; 82,6; 55,4; 51,4; 41,1; EMAR (ESI/+, m/z): 
Calculado para C18H14Br2O5 468,9281 [M + H]
+, encontrado: 468,9291. 
 
7.2.5.7a Composto 114: 7,9-dibromo-2-etil-8-oxo-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-3-




Cera levemente amarelada, 54% de rendimento, PF: 95-99 °C. IV (filme, max): 3050, 
2979, 2939, 1689, 1650, 1603, 1247, 1098 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 
7,35 (s, 2H); 4,19 (q, J = 7,1 Hz, 2H); 3,11 (s, 2H); 2,71 (q, J = 7,5 Hz, 2H); 1,29 (t, J = 
7,0 Hz, 3H); 1,16 (t, J = 7,5 Hz, 3H); 13C RMN (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 171,7; 170,6; 
164,5; 146,3; 122,5; 101,7; 83,4; 60,1; 39,5; 21,2; 14,4; 11,0; EMAR (ESI/+, m/z): 
Calculado para C14H14Br2O4 404,9332 [M + H]
+, encontrado: 404,9341. 
 
7.2.5.8a Composto 115: 7,9-dibromo-2-nonil-8-oxo-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-
3-carboxilato de metila. 
 
 
Cera levemente amarelada, 87% de rendimento, PF: 85-88 °C. IV (filme, max): 3050, 
2927, 2854, 1691, 1650, 1604, 1232, 1136 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 
7,33 (s, 2H); 3,73 (s, 3H); 3,10 (s, 2H); 2,68 (t, J = 7,8 Hz, 2H); 1,57 (qu, J = 7,3 Hz, 2H); 
1,32-1,27 (m, 12H); 0,88 (t, J = 7,0 Hz, 3H); 13C RMN (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 171,7; 
170,1; 164,9; 146,2; 122,6; 102,0; 83,5; 51,3; 39,4; 31,9; 29,4; 29,3; 29,3; 29,2; 27,6; 



















































NAME         dez20ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20131220
Time               8.14
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            8223.685 Hz
FIDRES         0.250967 Hz
AQ            1.9922944 sec
RG                  114
DW               60.800 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        400.1824710 MHz
NUC1                 1H
P1                 8.40 usec
PLW1        14.99699974 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          400.1800129 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0

























Figura 120: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 400 MHz) do composto 108. 
 













































































NAME         dez20ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20131220
Time               8.21
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 1024
DS                    4
SWH           24038.461 Hz
FIDRES         0.733596 Hz
AQ            0.6815744 sec
RG                  203
DW               20.800 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        100.6354026 MHz
NUC1                13C
P1                18.25 usec
PLW1        85.50700378 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        400.1816007 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             90.00 usec
PLW2        10.64299965 W
PLW12        0.13139001 W
PLW13        0.10643000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          100.6253438 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 121: Espectro de RMN de 
13




















































NAME         dez10ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20131210
Time              16.55
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.376450 Hz
AQ            1.3281963 sec
RG                  114
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                293.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                17.25 usec
PLW1        15.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          600.1700078 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0

























Figura 122: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 600 MHz) do composto 109. 
 









































































































































NAME         dez10ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20131210
Time              16.58
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 1664
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4543829 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                293.8 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                 9.00 usec
PLW1        83.66999817 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        600.1724007 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             80.00 usec
PLW2        15.00000000 W
PLW12        0.69740999 W
PLW13        0.44633999 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          150.9128686 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 123: Espectro de RMN de 
13





















































NAME         jan02ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140102
Time               8.29
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384000 sec
RG                  101
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700134 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0

























Figura 124: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 110. 
 













































































NAME         jan02ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140102
Time              11.23
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 4000
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505024 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PLW1        91.00000000 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        499.8719995 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             80.00 usec
PLW2        26.85300064 W
PLW12        0.57928002 W
PLW13        0.37074000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          125.6924141 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 125: Espectro de RMN de 
13






















































NAME         dez16ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20131216
Time               7.45
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384000 sec
RG                  114
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          499.8700156 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0





















Figura 126: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 111. 
 































































































NAME         dez16ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20131216
Time               7.47
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 1024
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505024 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PLW1        91.00000000 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        499.8719995 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             80.00 usec
PLW2        26.85300064 W
PLW12        0.57928002 W
PLW13        0.37074000 W
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          125.6924139 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 127: Espectro de RMN de 
13
















































NAME         dez16ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20131216
Time               8.34
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384000 sec
RG                  114
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI               131072
SF          499.8700142 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0














Figura 128: Espectro de RMN de 
1























































































2 NAME         dez16ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20131216
Time               8.48
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  828
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505524 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6924110 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0










Figura 129: Espectro de RMN de 
13


























































NAME         ago25ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130826
Time               7.02
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1653888 sec
RG                 1024
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299999 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0

























Figura 130: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 113. 
 


















































































NAME         ago25ljmC1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130826
Time              10.10
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 4167
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439488 sec
RG                574.7
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
SFO1         62.9015280 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PLW1        -1.00000000 W
SFO2        250.1310005 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2            100.00 usec
PLW2        -1.00000000 W
PLW12       -1.00000000 W
PLW13       -1.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952372 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 131: Espectro de RMN de 
13


































































































NAME         jan10ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140110
Time               9.14
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384000 sec
RG                 90.5
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700118 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0













































































Figura 132: Espectro de RMN de 
1






































































NAME         jan10ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140110
Time               9.58
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  984
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505024 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PLW1        91.00000000 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        499.8719995 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             80.00 usec
PLW2        26.85300064 W
PLW12        0.57928002 W
PLW13        0.37074000 W
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          125.6924130 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 133: Espectro de RMN de 
13





































































































NAME         jan02ljmH3
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140102
Time              14.44
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384000 sec
RG                 50.8
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          499.8700106 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0





























































Figura 134: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 115. 
 


































































































NAME         jan02ljmH3
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140102
Time              14.54
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  512
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505024 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PLW1        91.00000000 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        499.8719995 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             80.00 usec
PLW2        26.85300064 W
PLW12        0.57928002 W
PLW13        0.37074000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          125.6924131 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 135: Espectro de RMN de 
13




7.2.5.1b omposto 116: 7-bromo-8-oxo-2-fenil-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-3-
carboxilato de metila. 
 
 
Óleo amarelo, 81% de rendimento. IV (filme, max): 2949, 1710, 1678, 1605, 1093, 756, 
694 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,83-7,81 (m, 2H); 7,48 (d, J = 3,0 Hz, 
1H); 7,40 (m, 3H); 7,05 (dd, J = 3,0 e 10,0 Hz, 1H); 6,38 (d, J = 10,0 Hz, 1H); 3,31 (m, 
2H, H4); 13C RMN (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 177,8; 164,5; 163,4; 145,9; 145,8; 131,2; 
129,4; 128,5; 127,9; 126,9; 125,2; 102,3; 81,7; 51,4; 41.,3; EMAR (ESI/+, m/z): 
Calculado para C17H13BrO4 361,0070 [M + H]
+, encontrado: 361,0081. 
 
7.2.5.2b Composto 117: 2-[4,4-bis(trifluorometil)fenil]-7-bromo-8-oxo-1-
oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-3-carboxilato de metila. 
 
 
Óleo levemente amarelado, 74% de rendimento. IV (filme, max): 2953, 1710, 1679, 
1615, 1326, 1095, 1068, 850 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,96 (d, J = 8,5 
Hz, 2H); 7,68 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 7,48 (d, J = 3,0 Hz, 1H); 7,06 (dd, J = 2,8 e 9,8 Hz, 
1H); 6,41 (d, J = 10,0 Hz, 1H); 3,73 (s, 3H); 3,36 (d, J = 16,0 Hz, 1H); 3,32 (d, J = 16,0 
Hz, 1H); 13C RMN (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 177,5; 164,1; 161,6; 145,5; 145,4; 132,7 
(q, J = 32,5 Hz, 1C); 129,8; 127,2; 125,5; 124,9 (q, J = 3,8 Hz, 2C); 123,7 (q, J = 271,1 
180 
Hz, 1C); 104,0; 82,1; 51,7; 41,3; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C18H12BrF3O4 
450,9763 [M + Na]+, encontrado: 450,9776. 
 
7.2.5.3b Composto 118: 2-(2H-1,3-benzodioxol-5-il)-7-bromo-8-oxo-1-
oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-3-carboxilato de metila. 
 
 
Óleo levemente amarelado, 45% de rendimento. IV (filme, max): 2952, 1706, 1678, 
1605, 1255, 1081, 823 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,47-7,45 (m, 2H); 
7,39 (d, J = 1,5 Hz, 1H); 7,04 (dd, J = 3,0 e 10,0 Hz, 1H); 6,84 (d, J = 8,5 Hz, 1H); 6,38 
(d, J = 10,0 Hz, 1H); 6,02 (s, 2H); 3,72 (s, 3H); 3,29 (m, 2H); 13C RMN (125 MHz, 
CDCl3), δ ppm: 177,7; 164,7; 162,9; 150,1; 147,3; 146,0; 145,9; 127,0; 125,2; 124,7; 
122,0; 109,7; 107,9; 101,6; 101,1; 81,4; 51,5; 41,4; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para 
C18H13BrO6 404,9968 [M + H]
+, encontrado: 404,9980. 
 
7.2.5.4b Composto 119: 7-bromo-8-oxo-2-(3,4,5-trimetoxifenil)-1-




Cera levemente amarelada, 51% de rendimento, PF: 135-138 °C. IV (filme, max): 2944, 
1702, 1677, 1606, 1246, 1127, 1095, 732 cm-1; 1H NMR (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,47 
(d, J = 2,5 Hz, 1H); 7,27 (s, 2H); 7,06 (dd, J = 2,5 e 10,0 Hz, 1H); 6,40 (d, J = 10,0 Hz, 
1H); 3,90 (s, 3H); 3,9 (s, 6H); 3,74 (s, 3H); 3,32 (m, 2H); 13C NMR (125 MHz, CDCl3), δ 
ppm: 177,7; 164,6; 162,6; 152,6; 146,0; 145,9; 140,7; 127,0; 125,3; 123,3; 107,1; 101,8; 
81,4; 60,9; 56,3; 51,6; 41,7; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C20H19BrO7 451,0387 
[M + H]+, encontrado: 451,400. 
7.2.5.5b Composto 120: 7-bromo-2-(4-metoxifenil)-8-oxo-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-
trien-3-carboxilato de metila. 
 
 
Cera levemente amarelada, 38% de rendimento, PF: 156-160 °C. IV (filme, max): 2952, 
1706, 1677, 1607, 1251, 1089, 838 cm-1; 1H RMN (600 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,86 (d, J 
= 9,0 Hz, 2H); 7,47 (d, J = 3,0 Hz, 1H); 7,05 (dd, J = 2,7 e 9,9 Hz, 1H); 6,92 (d, J = 9,0 
Hz, 2H); 6,39 (d, J = 10,2 Hz, 1H); 3,86 (s, 3H); 3,72 (s, 3H); 3,31 (d, J = 15,6 Hz, 1H); 
3,28 (d, J = 16,2 Hz, 1H); 13C RMN (150 MHz, CDCl3), δ ppm: 177,8; 164,8; 163,4; 
161,9; 146,1; 146,0; 131,3; 126,9; 125,1; 120,7; 113,3; 100,6; 81,4; 55,4; 51,4; 41,3; 




7.2.5.6b Composto 121: 7-bromo-2-etil-8-oxo-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-3-




Cera levemente amarelada, 71% de rendimento, PF: 65-68 °C. IV (filme, max): 3049, 
2979, 2939, 1694, 1680, 1606, 1249, 1110 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 
7,34 (d, J = 3,0 Hz, 1H); 6,94 (dd, J = 2,8 e 10,0 Hz, 1H); 6,34 (d, J = 10,0 Hz, 1H); 4;19 
(q, J = 7,1 Hz, 2H); 3,11-3,04 (m, 2H); 2,71 (dq, J = 1,0 e 7,5 Hz, 2H); 1,29 (t, J = 7,3 
Hz, 3H); 1,16 (t, J = 7,8 Hz, 3H); 13C RMN (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 177,7; 170,9; 
164,7; 146,1; 146,0; 126,6; 124,9; 101,6; 82,2; 60,0; 39,7; 21,2; 14,4; 11,1; EMAR 
(ESI/+, m/z): Calculado para C14H15BrO4 327,0226 [M + H]
+, encontrado: 327,0236. 
 
7.2.5.7b Composto 122: 7-bromo-2-nonil-8-oxo-1-oxaspiro[4.5]deca-2,6,9-trien-3-
carboxilato de metila. 
 
 
Óleo levemente amarelado, 80% de rendimento. IV (filme, max): 2927, 2855, 1706, 
1680, 1606, 1234, 1111 cm-1; 1H RMN (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 7,32 (d, J = 3,0 Hz, 
1H); 6,91 (dd, J = 2,8 e 9,8 Hz, 1H); 6,34 (d, J = 10,0 Hz, 1H); 3,73 (s, 3H); 3,08 (d, J = 
15,0 Hz, 1H); 3,04 (d, J = 15,0 Hz, 1H); 2,68 (t, J = 7,5 Hz, 2H); 1,57 (qu, J = 7,4 Hz, 
2H); 1,33-1,27 (m, 12H); 0,88 (t, J = 6,8 Hz, 3H); 13C RMN (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 
177,7; 170,4; 165,1; 146,0; 146,0; 126,6; 124,9; 101,9; 82,2; 51,2; 39,7; 31,9; 29,4; 
183 
29,3; 29,2; 27,6; 26,7; 22,7; 14,1; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C20H27BrO4 
411,1165 [M + H]+, encontrado: 411,1177. 
184 



























































































NAME         jan16ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140116
Time               9.02
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384500 sec
RG                 71.8
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700140 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0




















































































Figura 136: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 116. 
 

























































































NAME         jan16ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140116
Time               9.15
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  413
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505024 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PLW1        91.00000000 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        499.8719995 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             80.00 usec
PLW2        26.85300064 W
PLW12        0.57928002 W
PLW13        0.37074000 W
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          125.6924157 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 137: Espectro de RMN de 
13














































































































NAME         dez19ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20131219
Time               9.00
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384000 sec
RG                  128
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          499.8700157 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0

























































































Figura 138: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 117. 
 





















































































































































NAME         dez19ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20131219
Time               9.13
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 3072
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505024 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PLW1        91.00000000 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        499.8719995 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             80.00 usec
PLW2        26.85300064 W
PLW12        0.57928002 W
PLW13        0.37074000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          125.6924127 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 139: Espectro de RMN de 
13








































































































NAME         jan20ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140120
Time               7.47
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384500 sec
RG                  101
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          499.8700135 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0






















































































Figura 140: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 118. 
 











































































































NAME         jan20ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140120
Time               7.54
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 1024
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505024 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PLW1        91.00000000 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        499.8719995 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             80.00 usec
PLW2        26.85300064 W
PLW12        0.57928002 W
PLW13        0.37074000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          125.6924134 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 141: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 118. 
 
187 






















































































NAME         jan06ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140106
Time               7.38
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384000 sec
RG                 90.5
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          499.8700123 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0
























































Figura 142: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 119. 
 



































































































NAME         jan06ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140106
Time               7.43
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 3099
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505024 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PLW1        91.00000000 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        499.8719995 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             80.00 usec
PLW2        26.85300064 W
PLW12        0.57928002 W
PLW13        0.37074000 W
F2 - Processing parameters
SI               131072
SF          125.6924135 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 2.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 143: Espectro de RMN de 
13



























































































































NAME         ago27ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130828
Time              18.11
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                65536
SOLVENT           CDCl3
NS                    1
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.188225 Hz
AQ            2.6564426 sec
RG                  161
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                293.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                 7.38 usec
PLW1         9.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          600.1700128 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0



































































































Figura 144: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 600 MHz) do composto 120. 
 






























































































NAME         ago27ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130827
Time               9.20
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 2737
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4543829 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                16.50 usec
PLW1        95.00000000 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        600.1724007 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             70.00 usec
PLW2         9.00000000 W
PLW12        0.09990100 W
PLW13        0.04895200 W
F2 - Processing parameters
SI               131072
SF          150.9128672 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 2.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 145: Espectro de RMN de 
13






















NAME         jan13ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140113
Time               7.39
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384000 sec
RG                   32
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          499.8700001 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0























































































































































Figura 146: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 121. 
 
















































































NAME         jan13ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140113
Time               7.49
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  512
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505024 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PLW1        91.00000000 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        499.8719995 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             80.00 usec
PLW2        26.85300064 W
PLW12        0.57928002 W
PLW13        0.37074000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          125.6924117 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 147: Espectro de RMN de 
13



























































































































































NAME         jan02ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140102
Time              12.14
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384000 sec
RG                   57
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          499.8700106 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0





























































































































Figura 148: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 122. 
 









































































































NAME         jan02ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140102
Time              14.14
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 2750
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505024 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PLW1        91.00000000 W
======== CHANNEL f2 ========
SFO2        499.8719995 MHz
NUC2                 1H
CPDPRG[2        waltz16
PCPD2             80.00 usec
PLW2        26.85300064 W
PLW12        0.57928002 W
PLW13        0.37074000 W
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          125.6924126 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0
PC                 1.40
 
 
Figura 149: Espectro de RMN de 
13




7.2.6. Procedimento geral para a preparação de oximas: 
 
Em um balão de fundo redondo de 50 mL contendo 1,0 mmoL de -4-
hidroxibenzil--cetoéster em 5 mL de metanol, adicionou-se 1,0 eq. de NH2OH
.Cl e 1,0 
eq. de piridina. A reação foi mantida em refluxo a 50 °C e sua evolução acompanhada 
por CCD (2 horas). Em seguida, o metanol foi evaporado sob pressão reduzida e o 
resíduo foi dissolvido em 25 mL de uma mistura de diclorometano e água destilada 
(1:1). As camadas foram separadas e a fase aquosa foi extraída com 2 porções de 20 
mL de diclorometano. Os extratos orgânicos foram combinados, seco sobre Na2SO4 
anidro e solvente removido sob pressão reduzida. O bruto reacional foi purificado em 
coluna cromatográfica de gel de sílica flash, utilizando hexano e acetato de etila em um 
gradiente de eluição, que variou de 8:2 a 5:5 (v:v). 
 
7.2.6.1a. Composto 123: (3Z)-3-(N-hidroximino)-2-[(4-hidroxibezil)metil]-3-
fenilpropanoato de metila. 
 
 
Sólido amarelo, 44% de rendimento, PF: 155–157 ºC, IV (KBr, max): 3438, 3287, 3028, 
1725, 1615, 1594, 1212, 697 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CD3OD), δ ppm: 7,39–7,22 
(m, 5H); 6,97 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,66 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 3,87 (dd, J = 6,8 e 8,5 Hz, 
1H); 3,58 (s, 3H); 3,07 (dd J = 8,5 e 14,0 Hz, 1H); 2,93 (dd, J = 6,9 e 13,9 Hz, 1H); RMN 
de 13C (62,5 MHz; CD3OD), δ ppm: 174,0; 157,1; 155,9; 134,9; 131;2; 131,0; 129,8; 
129,2; 129,2; 116,3; 55,1; 52,6; 36,1; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C17H17NO4 






7.2.6.2a. Composto 125: (3Z)-3-(N-hidroximino)-2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-[4-
(trifluorometil)fenil]propanoato de metila. 
 
 
Sólido amarelo, 43% de rendimento, PF: 142–144 °C. IV (KBr, max): 3434, 3289, 2921, 
1721, 1621, 1594, 1518, 1122, 809 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CD3OD), δ ppm: 7,64 
(d, J = 8,5 Hz, 2H); 7,38 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,98 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,67 (d, J = 8,5 Hz, 
2H); 3,90 (t, J = 7,8 Hz, 1H); 3,60 (s, 3H); 3,10 (dd, J = 8,3 e 14,0 Hz, 1H); 2,97 (dd, J = 
7,6 e 13,9 Hz,1H); RMN de 13C (150 MHz; [(CD3)2SO]), δ ppm: 171,3; 155,8; 152,1; 
137,6; 129,8; 128,8; 128,2 (q, J = 31,5 Hz, 1C); 128,4; 125,0-124,9 (m, 1C), 124,0 (q, J 
= 270,4 Hz, 1C); 115,0; 52,6; 51,8; 34,3; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para 
C18H16F3NO4 368,1104 [M + H]
+, encontrado: 368,1072. 
 
7.2.6.3a. Composto 127: (3Z)-3-(3,5-difluorofenil)-3-(N-hidroximino)-2-[(4-
hidroxifenil)metil]propanoato de metila. 
 
 
Sólido amarelo, 46% de rendimento, PF: 155–158°C. IV (KBr, max): 3434, 3289, 1722, 
1622, 1594, 1214, 1123, 997 cm-1; RMN de 1H (500 MHz; CD3OD), δ ppm: 6,98 (d, J = 
8,5 Hz, 2H); 6,86 (tt, J = 2,3 e 9,13 Hz, 1H); 6,81–6,77 (m, 2H); 6,69 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 
3,87 (t, J = 8,0 Hz, 1H); 3,59 (s, 3H); 3,10 (dd, J = 8,0 e 14,0 Hz, 1H); 2,96 (dd, J = 8,0 e 
14,0 Hz, 1H); RMN de 13C (125 MHz; CD3OD), δ ppm: 173,6; 164,0 (dd, J = 13,8 e 
246,3 Hz, 2C); 157,0; 153,3; 138,2 (t, J = 9,4 Hz, 1C); 131,2; 130,6; 116,3; 112,3 (m 2º 
193 
ordem, 2C); 104,8 (t, J = 25,6 Hz, 1C); 54,4; 52,7; 36,1; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado 
para C17H15F2NO4 336,1042 [M + H]
+, encontrado: 336,1035. 
 
7.2.6.4a. Composto 129: (3Z)-3-(N-hidroximino)-2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-(4-
nitrofenil)propanoato de metila. 
 
 
Óleo alaranjado, 45% de rendimento. IV (filme, max): 3421, 1720, 1638, 1518, 1108, 
852 cm-1; RMN de 1H (250 MHz, CD3OD), δ ppm: 8,14 (d, J = 8,8 Hz, 2H); 7,39 (d, J = 
8,8 Hz, 2H); 6,97 (d, J = 8,3 Hz, 2H); 6,67 (d, J = 8,3 Hz, 2H); 3,92 (t, J = 7,8 Hz, 1H); 
3,59 (s, 3H); 3,11 (dd, J = 8,0 e 13,8 Hz, 1H); 2,97 (dd, J = 7,8 e 14,0 Hz,1H); RMN de 
13C (62,5 MHz; CD3OD), δ ppm: 173,5; 157,0; 154,0; 148,9; 141,5; 131,2; 130,5; 130,5; 
124,1; 116,3; 54,4; 52,8; 36,0; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C17H16N2O6 
345,1081; [M + H]+, encontrado: 345,1086. 
 
7.2.6.5a. Composto 131: (3Z)-3-(4-bromofenil)-3-(N-hidroximino)-2-[(4-
hidroxifenil)metil]propanoato de metila. 
 
 
Óleo amarelado, 37% de rendimento. IV (filme, max): 3389, 2953, 1723, 1614, 1589, 
1515, 1487, 1215, 827 cm-1; RMN de 1H (500 MHz; CD3OD), δ ppm: 7,48 (d, J = 8,5 
Hz, 2H); 7,15 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,97 (d, J = 8,0 Hz, 2H); 6,67 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 3,87 
(t, J = 7,8 Hz, 1H); 3,57 (s, 3H); 3,08 (dd, J = 8,0 e 14,0 Hz, 1H); 2,94 (dd, J = 7,5 e 14,0 
Hz,1H); RMN de 13C (125 MHz; CD3OD), δ ppm: 173,8; 157,0; 154,6; 133,8; 132,3; 
194 
131,2; 131,1; 130,8; 123,7; 116,2; 54,7; 52,6; 36,0; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para 
C17H16BrNO4 378,0335 [M + H]
+, encontrado: 378,0311. 
 
7.2.6.6a. Composto 133: (3Z)-3-(2H-1,3-benzodioxol-5-il)-3-(N-hidroximino)-2-[(4-
hidroxifenil)metil]propanoato de metila. 
 
 
Óleo amarelo, 19% de rendimento. IV (filme, max): 3391, 2954, 1727, 1614, 1515, 
1504, 1489, 1247 cm-1; RMN de 1H (250 MHz; CDCl3), δ ppm: 6,95 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 
6,84 (s, 1H); 6,78 (s, 2H); 6,65 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 5,92 (s, 2H); 3,83 (dd, J = 7,3 e 8,3 
Hz, 1H); 3,6 (s, 3H); 3,12 (dd, J = 8,5 e 14,0 Hz,1H); 2,93 (dd, J = 6,9 e 14,1 Hz, 1H); 
RMN de 13C (62,5 MHz; CDCl3), δ ppm: 172,3; 155,2; 154,6; 148,4; 147,6; 130,3; 
130,2; 125,8; 122,1; 115,6; 109,0; 108,5; 101,5; 53,9; 52,6; 35,2; EMAR (ESI/+, m/z): 
Calculado para C18H17NO6 344,1129 [M + H]
+, encontrado: 344,1102. 
 
7.2.6.7a. Composto 135: (3Z)-3-(N-hidroximino)-2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-(3,4,5-
trimetoxifenil)propanoato de metila. 
 
 
Óleo amarelado, 32% de rendimento. IV (filme, max): 3409, 2942, 1736, 1614, 1585, 
1127, 835 cm-1; RMN de 1H (500 MHz; CDCl3), δ ppm: 6,95 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,66 (d, 
J = 8,5 Hz, 2H); 6,40 (s, 2H); 3,84–3,82 (m, 1H); 3,81 (s, 3H); 3,73 (s, 6H); 3,63 (s, 3H); 
3,13 (dd, J = 7,75 e 14,25 Hz, 1H); 2,96 (dd, J = 8,0 e 14,0 Hz, 1H); RMN de 13C (125 
MHz; CDCl3), δ ppm: 172,3; 155,5; 154,8; 153,1; 138,4; 130,3; 130,1; 128,1; 115,6; 
195 
105,3; 61,0; 56,3; 53,7; 52,6; 35,4; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C20H23NO7 
412,1367 [M + Na]+, encontrado: 412,1333. 
 
7.2.6.8a. Composto 137: (3Z)-3-(N-hidroximino)-2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-(4-
metoxifenil)propanoato de metila. 
 
 
Óleo amarelado, 25% de rendimento. IV (filme, max): 3390, 2954, 1723, 1608, 1514, 
1251, 835 cm-1; RMN de 1H (600 MHz; CDCl3), δ ppm: 7,31 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 6,93 (d, 
J = 9,0 Hz, 2H); 6,88 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 6,64 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 3,89 (dd, J = 6,6 e 8,4 
Hz, 1H); 3,77 (s, 3H); 3,58 (s, 3H); 3,13 (dd, J = 8,4 e 13,8 Hz, 1H); 2,93 (dd, J = 6,6 e 
14,4 Hz, 1H); RMN de 13C (150 MHz; CDCl3), δ ppm: 172,5; 160,1; 155,2; 154,6; 130,2; 
130,2; 129,8; 124,3; 115,6; 113,8; 55,4; 53,7; 52,6; 35,2; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado 
para C18H19NO5 330,1336 [M + H]
+, encontrado: 330,1317. 
 
7.2.6.9a. Composto 139: (3Z)-3-(N-hidroximino)-2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-(3-
metoxifenil)propanoato de metila. 
 
 
Óleo amarelo, 34% de rendimento. IV (filme, max): 3396, 2954, 1725, 1612, 1598, 
1580, 1224, 737 cm-1; RMN de 1H (600 MHz; CDCl3), δ ppm: 7,27-7,23 (m, 1H); 6,93 
(d, J = 8,4 Hz, 2H); 6,86 (dd, J = 2,4 e 8,4 Hz, 1H); 6,84-6,82 (m, 1H); 6,77-6,76 (m, 1H); 
6,64 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 3,87 (dd, J = 7,6 e 8,1 Hz, 1H); 3,70 (s, 3H); 3,57 (s, 3H); 3,11 
(dd, J = 8,7 e 14,1 Hz,1H); 2,93 (dd, J = 7,2 e 13,8 Hz, 1H); RMN de 13C (62,5 MHz; 
196 
CDCl3), δ ppm: 172,3; 159,3; 155,7; 154,6; 133,7; 130,2; 130,0; 129,6; 120,1; 115,6; 
115,1; 113,5; 55,4; 53,7; 52,6; 35,0; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C18H19NO5 
330,1336 [M + H]+, encontrado: 330,1310. 
 
7.2.6.10a. Composto 141: (3E)-3-(N-hidroximino)-2-[(4-
hidroxifenil)metil]dodecanoato de metila. 
 
 
Óleo viscoso levemente amarelado, 24% de rendimento. IV (filme, max): 3453, 2925, 
2854, 1715, 1518, 1203, 829 cm-1; RMN de 1H (250 MHz; CDCl3), δ ppm: 6,97 (d, J = 
8,3 Hz, 2H); 6,66 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 3,61 (s, 3H); 3,52 (dd, J = 7,0 e 8,5 Hz, 1H); 3,11 
(dd, J = 8,8 e 14,0 Hz, 1H); 2,91 (dd J = 6,6 e 13,9 Hz, 1H); 2,32 (t, J = 7,8 Hz, 2H); 
1,45–1,43 (m, 2H); 1,24 (sl, 12H); 0,86 (t, J = 6,4 Hz, 3H); RMN de 13C (62,5 MHz; 
CDCl3), δ ppm: 172,4; 159,2; 154,7; 130;3; 130;2; 115,7; 52,8; 52,5; 35,0; 32,1; 30,1; 
29,6; 29,5; 27,9; 25,6; 22,8; 14,3; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C20H31NO4 





















































































































NAME         abr01ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130402
Time               7.20
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                  512
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          250.1299994 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0






































































































Figura 150: Espectro de RMN de 
1
H (CD3OD, 250 MHz) do composto 123. 
 













































































NAME          abr01ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130402
Time               7.57
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT            MeOD
NS                  633
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  362
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF           62.8951425 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0







Figura 151: Espectro de RMN de 
13
C (CD3OD, 62,5 MHz) do composto 123. 
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NAME         abr02ljmH3
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130402
Time              12.26
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                574.7
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          250.1299995 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0














































































































Figura 152: Espectro de RMN de 
1
H (CD3OD, 250 MHz) do composto 125. 
 





















































































































0 NAME         mai23ljmH1
EXPNO                 4
PROCNO                1
Date_          20130524
Time              13.46
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT            DMSO
NS                 1024
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.1 K
D1           5.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                 9.00 usec
SI               131072
SF          150.9129365 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 2.00 Hz
GB                    0









Figura 153: Espectro de RMN de 
13
C ([(CD3)2SO], 150 MHz) do composto 125. 
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NAME         mar12ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130312
Time               8.45
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                   16
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700146 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0


















































































































































Figura 154: Espectro de RMN de 
1
H (CD3OD, 500 MHz) do composto 127. 
 







































































































































2 NAME         mar12ljmC1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130312
Time               8.50
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                  954
DS                    0
SWH           32894.738 Hz
FIDRES         1.003868 Hz
AQ            0.4981236 sec
RG                 2050
DW               15.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7062372 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6922370 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0









Figura 155: Espectro de RMN de 
13
C (CD3OD, 125 MHz) do composto 127. 
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NAME         nov09ljmH3
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20121109
Time              14.43
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                161.3
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
SI                32768
SF          250.1299989 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0












































































































Figura 156: Espectro de RMN de 
1
H (CD3OD, 250 MHz) do composto 129. 
 











































































1 NAME          nov09ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20121109
Time              15.36
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT            MeOD
NS                 1024
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                406.4
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1                0.00 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
SI               262144
SF           62.8951516 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0








Figura 157: Espectro de RMN de 
13
C (CD3OD, 62,5 MHz) do composto 129. 
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NAME         fev20ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130220
Time               7.33
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384500 sec
RG                   32
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.80 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700140 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0













































































































Figura 158: Espectro de RMN de 
1
H (CD3OD, 500 MHz) do composto 131. 
 











































































6 NAME         fev20ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130220
Time               7.36
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                  256
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505524 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6922373 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0








Figura 159: Espectro de RMN de 
13


















Figura 160: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 133. 
 































































































NAME         jun07ljmC1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120607
Time              12.48
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  884
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  512
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF           62.8952273 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0









Figura 161: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 133. 
 
























































































































NAME         jun07ljmH6
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120607
Time              11.56
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                406.4
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300053 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0



























































































































































































































NAME         jan24ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130124
Time              13.30
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    2
SWH           10000.000 Hz
FIDRES         0.305176 Hz
AQ            1.6384500 sec
RG                   32
DW               50.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.80 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700275 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0

























































































Figura 162: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 135. 
 





















































































8 NAME         jan24ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130124
Time              13.36
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  512
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.908261 Hz
AQ            0.5505524 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI               131072
SF          125.6923961 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0











Figura 163: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 135. 
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NAME         fev22ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130222
Time              17.54
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                65536
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.188225 Hz
AQ            2.6564426 sec
RG                 11.3
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.3 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                 7.15 usec
PLW1         9.00000000 W
SFO1        600.1737063 MHz
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          600.1700270 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0


















































































































Figura 164: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 600 MHz) do composto 137. 
 


















































































NAME         fev22ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130222
Time              18.05
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 4096
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.4 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                15.00 usec
PLW1        90.99099731 W
SFO1        150.9279571 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2             70.00 usec
PLW2         9.00000000 W
PLW12        0.09389800 W
PLW13        0.04601000 W
SFO2        600.1724007 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          150.9128670 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0








Figura 165: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 150 MHz) do composto 137. 
 
205 














































































































































































NAME         mar25ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130325
Time               9.16
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.376450 Hz
AQ            1.3282462 sec
RG                   36
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                12.70 usec
PLW1        15.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          600.1700346 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0




























































































































































Figura 166: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 600 MHz) do composto 139. 
 






























































































NAME          mar25ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130325
Time               8.05
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 1581
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  512
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952337 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0








Figura 167: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 139. 
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NAME        maio25ljmH3
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120525
Time              16.37
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                161.3
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300053 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0






































































































































Figura 168: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 141. 
 





























































































NAME         maio25ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120525
Time              16.59
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  339
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                912.3
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952264 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0







Figura 169: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 141. 
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Óleo amarelo viscoso, 45% de rendimento. IV (filme, max): 3395, 1613, 1577, 1509, 
1480, 1251, 1233, 765 cm-1; RMN de 1H (250 MHz; CD3OD), δ ppm: 7,99-7,95 (m, 2H); 
7,59–7,49 (m, 3H); 6,62 (d, J = 8,8 Hz, 2H); 6,54 (d, J = 8,8 Hz, 2H); 3,26–3,18 (m, 2H); 
RMN de 13C (62,5 MHz; CD3OD), δ ppm: 179,7; 166,8; 158,3; 133,1; 132,1; 130,3; 
129,3; 128,4; 123,8; 116,3; 80,4; 43,5; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C16H13NO3 
268,0968 [M + H]+, encontrado: 268,0972. 
 





Sólido levemente amarelado, 42% de rendimento. IV (KBr, max): 3427, 1622, 1509, 
1486, 1333, 1168, 845 cm-1; RMN de 1H (600 MHz; CD3OD) ), δ ppm: 7,61–7,58 (m, 
4H); 6,98 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 6,63 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 3,57 (s, 2H); RMN de 13C (150 
MHz; CD3OD), δ ppm: 180,2; 164,5; 156,3; 138,2; 134,8; 131,4 (q, J = 32,5 Hz, 1C); 
130,1; 129,4; 126,3 (q, J = 4,0 Hz, 2C); 125,8 (q, J = 269,0 Hz, 1C); 116,1; 85,6; 79,6; 











Sólido amarelo, 42% de rendimento. IV (KBr, max): 3427, 1625, 1510, 1484, 1243, 
1120, 851, 741 cm-1; RMN de 1H (600 MHz; CD3OD), δ ppm: 7,00–6,98 (m, 4H); 6,88 
(tt, J = 2,4 e 9,3 Hz, 1H); 6,65 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 3,56 (s, 2H). RMN de 13C (150 MHz; 
CD3OD), δ ppm: 180,3; 164,5 (dd, J = 13,0 e 245,2 Hz, 2C); 163,6; 156,4; 137,7 (t, J = 
9,8 Hz, 1C); 134,6; 130,1; 116,1; 111,7-111,5 (m, 2º ordem, 2C); 104,5 (t, J = 26,3 Hz, 








Sólido laranja, 45% de rendimento, PF: 100-105 ºC. IV (KBr, max): 3401, 1650, 1630, 
1600, 1530, 1512, 1356, 856 cm-1; RMN de 1H (400 MHz; CD3OD), δ ppm: 8,17 (d, J = 
8,8 Hz, 2H); 7,65 (d, J = 8,8 Hz, 2H); 6,98 (d, J = 8,8 Hz, 2H); 6,62 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 
3,59 (s, 2H); RMN de 13C (62,5 MHz; CD3OD), δ ppm: 180,3; 163,7; 156,4; 149,2; 
140,8; 134,6; 130,1; 129,7; 124,6; 116,1; 85,7; 28,3; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado 
para C16H12N2O5 313,0819 [M + H]
+, encontrado: 313,0793. 
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Solido amarelado, 50% de rendimento, PF: 100-105 ºC. IV (filme, max): 3404, 2926, 
1618, 1598, 1567, 1508, 1477, 1239, 827 cm-1; RMN de 1H (600 MHz; CD3OD), δ ppm: 
7,46 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 7,33 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 6,98 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 6,64 (d, J = 
8,4 Hz, 2H); 3,54 (s, 2H); RMN de 13C (150 MHz; CD3OD), δ ppm: 180,1; 164,9; 156,2; 
134,8; 133,3; 132,6; 130,6; 130,1; 123,7; 116,1; 85,4; 28,2; EMAR (ESI/+, m/z): 
Calculado para C16H12BrNO3 367,9893: [M + Na]
+, encontrado: 367,9898. 
 





Óleo alaranjado 45% de rendimento. IV (filme, max): 3376, 1788, 1614, 1516, 1505, 
1455, 1244, 1037, 872 cm-1; RMN de 1H (500 MHz; CD3CN), δ ppm: 7,59 (dd, J = 1,8 e 
8,3 Hz, 1H); 7,35 (d, J = 1,5 Hz, 1H); 7,00 (d, J = 8,0 Hz, 1H); 6,71 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 
6,62 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 6,09 (d, J = 1,0 Hz, 1H); 6,07 (d, J = 0,5 Hz, 1H); 5,10 (sl, 1H); 
3,31 (d, J = 13,5 Hz, 1H); 3,19 (d, J = 13,5 Hz, 1H); RMN de 13C (125 MHz; CD3CN), δ 
ppm: 178,5; 165,6; 157,7; 152,1; 149,7; 132,2; 123,9; 123,8; 122,0; 116,2; 109,7; 107,1; 









Sólido laranja, 47% de rendimento, PF: 83-87 ºC. IV (KBr, max): 3440, 2939, 1623, 
1588, 1484, 1320, 1243, 1125, 846, 734 cm-1; RMN de 1H (500 MHz; CD3OD), δ ppm: 
7,05 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,69–6,67 (m, 4H); 3,73 (m, 3H); 3,62 (m, 6H); 3,59 (m, 2H); 
RMN de 13C (125 MHz; CD3OD), δ ppm: 180,3; 165,8; 156,4; 154,4; 139,3; 135,1; 
130,2; 129,8; 116,2; 106,2; 84,6; 61,2; 56,5; 28,5; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para 
C19H19NO6 380,1105 [M + Na]
+, encontrado: 380,1124. 
 





Sólido levemente amarelado, 37% de rendimento. IV (filme, max): 3391, 1786, 1609, 
1517, 1308, 1262, 1177, 1117, 874, 836 cm-1; RMN de 1H (500 MHz; CD3CN), δ ppm: 
7,92 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 7,07 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 6,69 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,61 (d, J = 
8,5 Hz, 2H); 3,88 (s, 3H); 3,32 (d, J = 13,0 Hz, 1H); 3,21 (d, J = 13,5 Hz, 1H); RMN de 
13C (125 MHz; CD3CN), δ ppm: 178,6; 165,7; 163,7; 157,6; 132,1; 129,9; 123,8; 120,5; 
116,1; 115,7; 80,1; 56,4; 43,3; EMAR (ESI/-, m/z): Calculado para C17H15NO4 296,0928 
[M - H]-, encontrado: 296,0929. 
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Solido levemente amarelado, 36 % de rendimento. IV (filme, max): 3395, 2838, 1792, 
1613, 1601, 1564, 1517, 1245, 694 cm-1; RMN de 1H (600 MHz; CD3CN), δ ppm: 7,58-
7,57 (m, 1H); 7,49-7,45 (m, 2H); 7,18 (ddd, J = 0,5; 2,6 e 8,3 Hz, 1H); 6,70 (d, J = 8,5 
Hz, 2H); 6,62 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 5,21 (sl, 1H); 3,84 (s, 3H); 3,33 (d, J = 13,2 Hz, 1H); 
3,22 (d, J = 13,2 Hz, 1H); RMN de 13C (150 MHz; CD3CN), δ ppm: 178,4; 166,1; 161,1; 
157,6; 132,2; 131,5; 129,5; 123,7; 120,6; 119,2; 116,2; 112,7; 80,0; 56,2; 43,2; EMAR 
(ESI/-, m/z): Calculado para C17H15NO4 296,0928 [M - H]
-, encontrado: 296,0929. 
 




Sólido branco, 68% de rendimento. IV (KBr, max): 3341, 2955, 2924, 2852, 1808, 1790, 
1614, 1599, 1517, 1446, 1125, 872 cm-1; RMN de 1H (500 MHz; CD3CN), δ ppm: 6,97 
(d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,72 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 4,76 (sl, 1H); 3,06 (d, J = 2,0 Hz, 2H); 2,50–
2,47 (m, 2H); 1,72–1,55 (m, 2H); 1,40–1,30 (m, 12H); 0,90 (t, J = 6,8 Hz, 3H); RMN de 
13C (125 MHz; CD3CN), δ ppm: 178,5; 171,5; 157,6; 132,1; 124,0; 116,3; 79,9; 41,8; 
32,7; 30,2; 30,1; 30,0; 30,0; 27,3; 25,2; 23,5; 14,5; EMAR (ESI/-, m/z): Calculado para 
C19H27NO3 316,1918 [M - H]





































































NAME         jun07ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120607
Time              10.23
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG               1149.4
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          250.1299992 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0




































































Figura 170: Espectro de RMN de 
1
H (CD3OD, 250 MHz) do composto 124. 
 








































































NAME          jun08ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20120608
Time              11.44
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT            MeOD
NS                 1926
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                406.4
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF           62.8951409 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0









Figura 171: Espectro de RMN de 
13




























































NAME         mai24ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130524
Time               8.06
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   32
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.376450 Hz
AQ            1.3282462 sec
RG                  203
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                16.50 usec
PLW1        15.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          600.1700125 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0
















































Figura 172: Espectro de RMN de 
1
H (CD3OD, 600 MHz) do composto 126. 
 







































































































































3 NAME         mai24ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130524
Time               8.35
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                 3072
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           5.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                 9.00 usec
SI               131072
SF          150.9126332 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 2.00 Hz
GB                    0











Figura 173: Espectro de RMN de 
13




















































































NAME         mai23ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130523
Time              18.26
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.376450 Hz
AQ            1.3282462 sec
RG                  203
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                16.50 usec
SI                65536
SF          600.1700124 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0

















































































Figura 174: Espectro de RMN de 
1
H (CD3OD, 600 MHz) do composto 128. 
 























































































































NAME         mai23ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130524
Time               7.21
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                 8411
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           5.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                 9.00 usec
SI                32768
SF          150.9126325 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0













Figura 175: Espectro de RMN de 
13





























































NAME         mai14ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130514
Time              15.21
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   16
DS                    0
SWH            8223.685 Hz
FIDRES         0.250967 Hz
AQ            1.9923444 sec
RG                  203
DW               60.800 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        400.1824710 MHz
NUC1                 1H
P1                 8.40 usec
SI                32768
SF          400.1800122 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0






















































Figura 176: Espectro de RMN de 
1
H (CD3OD, 400 MHz) do composto 130. 
 






































































0 NAME          nov13ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20121113
Time              15.26
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT            MeOD
NS                 5153
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  512
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1                0.00 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
SI               262144
SF           62.8951400 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0










Figura 177: Espectro de RMN de 
13





























































NAME         jun12ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130612
Time              15.00
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.376450 Hz
AQ            1.3282462 sec
RG                  114
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                16.50 usec
PLW1        15.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          600.1700126 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0























































Figura 178: Espectro de RMN de 
1
H (CD3OD, 600 MHz) do composto 132. 
 






































































8 NAME         jun12ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130612
Time              15.21
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                  512
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.1 K
D1           5.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                 9.00 usec
SI               131072
SF          150.9126385 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 2.00 Hz
GB                    0










Figura 179: Espectro de RMN de 
13



































































































































NAME         mai15ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130515
Time               8.27
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CD3CN
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                  128
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700192 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0
























































































































Figura 180: Espectro de RMN de 
1
H (CD3CN, 500 MHz) do composto 134. 
 
























































































9 NAME         mai15ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130515
Time               8.40
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CD3CN
NS                  885
DS                    0
SWH           32894.738 Hz
FIDRES         1.003868 Hz
AQ            0.4981236 sec
RG                 2050
DW               15.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           5.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7062372 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI               131072
SF          125.6922797 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.50 Hz
GB                    0













Figura 181: Espectro de RMN de 
13




















































NAME         mai22ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130522
Time              12.17
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                  128
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700147 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0





































Figura 182: Espectro de RMN de 
1
H (CD3OD, 500 MHz) do composto 136. 
 
















































































3 NAME         mai22ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130522
Time              14.53
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                 3323
DS                    0
SWH           32894.738 Hz
FIDRES         1.003868 Hz
AQ            0.4981236 sec
RG                 2050
DW               15.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           5.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7062372 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI               131072
SF          125.6922178 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.50 Hz
GB                    0















Figura 183: Espectro de RMN de 
13























































































NAME         mai15ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130515
Time              17.52
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CD3CN
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                   64
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700192 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0










































































Figura 184: Espectro de RMN de 
1
H (CD3CN, 500 MHz) do composto 138. 
 











































































8 NAME         mai15ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130515
Time              17.55
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CD3CN
NS                  283
DS                    0
SWH           32894.738 Hz
FIDRES         1.003868 Hz
AQ            0.4981236 sec
RG                 2050
DW               15.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           5.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7062372 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6922824 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0











Figura 185: Espectro de RMN de 
13







































































































































NAME         mai17ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130517
Time               8.51
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CD3CN
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.376450 Hz
AQ            1.3282462 sec
RG                 80.6
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                16.50 usec
PLW1        15.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          600.1700180 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0


























































































































Figura 186: Espectro de RMN de 
1
H (CD3CN, 600 MHz) do composto 140. 
 























































































8 NAME         mai17ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130517
Time              10.26
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CD3CN
NS                  993
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           5.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                 9.00 usec
SI                32768
SF          150.9127110 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0











Figura 187: Espectro de RMN de 
13










































































































NAME         mai22ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130522
Time              11.36
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CD3CN
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                 20.2
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700192 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0



























































































Figura 188: Espectro de RMN de 
1
H (CD3CN, 500 MHz) do composto 142. 
 



























































































1 NAME         mai22ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130522
Time              12.10
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CD3CN
NS                  383
DS                    0
SWH           32894.738 Hz
FIDRES         1.003868 Hz
AQ            0.4981236 sec
RG                 2050
DW               15.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           5.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7062372 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6922833 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0









Figura 189: Espectro de RMN de 
13




7.2.7. Procedimento geral para a preparação de aza-espiro-
hexadienonas: 
Em um balão de 25 mL de fundo redondo foi adicionado 1,0 mmol do -4-
hidroxibenzil--hidroximinoéster dissolvido em 10 mL de CH3CN anidra. Em seguida, 
baixou-se a temperatura até -10°C (metanol/gelo), e sob agitação magnética e 
atmosfera inerte, adicionou-se 1,2 eq. de PIFA. A reação foi acompanhada por CCD e 
após 10 minutos adicionou-se uma pequena quantidade de NaHCO3 sobre a solução 
em agitação. Em seguida, a mistura foi filtrada em placa sinterizada (LABOR QUIMI®/4) 
e lavada com CH2Cl2 (30 mL). O solvente foi evaporado e o bruto reacional purificado 
por cromatografia em coluna de sílica-gel flash, utilizando hexano, clorofórmio e acetato 
de etila na proporção de 6:3:1 (v:v:v). 
 




Sólido branco, 38% de rendimento, PF: 148-150°C. IV (filme, max): 1737, 1674, 1635, 
1201, 691 cm-1; RMN de 1H (250 MHz; CDCl3), δ ppm: 8,32–8,28 (m, 2H); 7,47–7,42 
(m, 3H); 7,25 (dd, J = 3,0 e 10,3 Hz, 1H); 6,82 (dd, J = 3,3 e 10,0 Hz, 1H); 6,44 (dd, J = 
1,8 e 10,0 Hz, 1H); 6,42 (dd, J = 1,8 e 10,3 Hz, 1H); 4,50 (dd, J = 2,9 e 10,0 Hz, 1H); 
3,76 (s, 3H); 2,76 (dd, J = 10,0 e 14,0 Hz, 1H); 2,54 (dd, J = 2,9 e 14,3 Hz, 1H); RMN de 
13C (62,5 MHz; CDCl3), δ ppm: 184,6; 172,4; 145,8; 145,6; 132,3; 131,5; 131,5; 129,0; 
128,3; 127,4; 53,5; 46,6; 32,9; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C17H15NO4 298,1074 








Óleo alaranjado, 61% de rendimento. IV (filme, max): 2958, 1739, 1675, 1636, 1172, 
861 cm-1; RMN de 1H (250 MHz; CDCl3), δ ppm: 8,36 (d, J = 8,3 Hz, 2H); 7,63 (d, J = 
8,5 Hz, 2H); 7,18 (dd, J = 3,1 e 10,1 Hz, 1H); 6,78 (dd, J = 3,1 e 10,1 Hz, 1H); 6,38 (dd, 
J = 1,8 e 10,1 Hz, 1H); 6,36 (dd, J = 1,6 e 10,3 Hz, 1H); 4,50 (dd, J = 2,7 e 10,0 Hz, 1H); 
3,73 (s, 3H); 2,78 (dd, J = 9,9 e 14,1 Hz, 1H); 2,54 (dd, J = 2,6 e 14,1 Hz, 1H); RMN de 
13C (62,5 MHz; CDCl3), δ ppm: 184,4; 172,0; 145,3; 145,0; 132,2 (q, J = 32,6 Hz, 1C); 
132,2; 131,4; 127,4; 125,7 (q, J = 3,8 Hz, 2C); 123,6 (q, J = 270,7 Hz, 1C); 77,8; 53,5; 








Sólido branco, 38% de rendimento. IV (KBr, max): 2955, 1721, 1683, 1634, 1619, 1586, 
1228, 1123, 855, 670 cm-1; RMN de 1H (400 MHz; CDCl3), δ ppm: 7,94-7,87 (m, 2H); 
7,23 (dd, J = 3,1 e 10,0 Hz, 1H); 6,94 (tt, J = 2,3, e 8,6 Hz, 1H); 6,80 (dd, J = 3,0 e 9,8 
224 
Hz, 1H); 6,48 (dd, J = 1,6 e 10,0 Hz, 1H); 6,45 (dd, J = 1,8 e 10,2 Hz, 1H); 4,43 (dd, J = 
2,6 e 10,2 Hz, 1H); 3,82 (s, 3H); 2,80 (dd, J = 10,0 e 14,0 Hz, 1H); 2,60 (dd, J = 2,4 e 
14,0 Hz, 1H); RMN de 13C (150 MHz; CDCl3), δ ppm: 184,4; 172,0; 163,6 (dd, J = 12,7 
e 245,0 Hz, 2C); 145,1; 144,8; 136,9; 132,5; 131,7; 130,7 (t, J = 10,7 Hz, 1C); 110,3-
110,1 (m de 2º ordem, 2C); 106,8 (t, J = 25,3 Hz, 1C); 78,0; 53,7; 46,5; 32,8; EMAR 
(ESI/+, m/z): Calculado para C17H13F2NO4 334,0885 [M + H]
+, encontrado: 334,0887. 
 




Sólido amarelo, 26 % de rendimento, PF: 155-157 °C. IV (filme, max): 1737, 1674, 
1634, 1518, 1346, 1202, 857 cm-1; RMN de 1H (400 MHz; CDCl3), δ ppm: 8,46 (d, J = 
9,2 Hz, 2H); 8,27 (d, J = 9,2 Hz, 2H); 7,19 (dd, J = 2,8 e 10,0 Hz, 1H); 6,80 (dd, J = 3,2 e 
10,0 Hz, 1H); 6,47 (dd, J = 1,8 e 9,8 Hz, 1H); 6,44 (dd, J = 1,6 e 10,0 Hz, 1H); 4,54 (dd, 
J = 2,8 e 10,0 Hz, 1H); 3,79 (s, 3H); 2,83 (dd, J = 9,8 e 14,2 Hz, 1H); 2,63 (dd, J = 2,8 e 
14,0 Hz, 1H); RMN de 13C (100 MHz; CDCl3), δ ppm: 184,3; 171,9; 148,5; 144,8; 144,6; 
136,9; 133,8; 132,6; 131,8; 128,0; 124,1; 53,8, 46,4; 32,9; EMAR (ESI/+, m/z): 
Calculado para C17H14N2O6 343,0925 [M + H]
+, encontrado: 343,0952. 
 





Óleo amarelo, 44% de rendimento. IV (filme, max): 3063, 2959, 1742, 1674, 1634, 
1251, 858, 853 cm-1; RMN de 1H (500 MHz; CD3CN), δ ppm: 8,22 (d, J = 9,0 Hz, 2H); 
7,64 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 7,14 (dd, J = 3,0 e 10,0 Hz, 1H); 6,93 (dd, J = 2,5 e 10,0 Hz, 
1H); 6,36 (dd, J = 1,8 e 10,1 Hz, 1H); 6,33 (dd, J = 2,0 e 10,0 Hz, 1H); 4,56 (dd, J = 2,5 
e 10,0 Hz, 1H); 3,72 (s, 3H); 2,84 (dd, J = 10,0 e 14,0 Hz, 1H); 2,54 (dd, J = 2,5 e 14,0 
Hz, 1H); RMN de 13C (62,5 MHz; CD3CN), δ ppm: 185,8; 173,6; 147,7; 147,0; 138,7; 
132,8; 132,1; 131,5; 129,8; 129,0; 125,1; 78,7; 53,8; 47,2; 33,0; EMAR (ESI/+, m/z): 
Calculado para C17H14BrNO4 376,0179 [M + H]
+, encontrado: 376,0157. 
 




Sólido amarelo, 34% de rendimento, PF: 155–158°C. IV (KBr, max): 2919, 1731, 1677, 
1634, 1505, 1490, 1195, 730 cm-1; RMN de 1H (500 MHz; [(CD3)2SO]), δ ppm: 8,04 (d, 
J = 1,5 Hz, 1H); 7,71 (dd, J = 1,5 e 8,5 Hz, 1H); 7,13 (dd, J = 3,0 e 10,0 Hz, 1H); 7,09 
(dd, J = 3,0 e 10,0 Hz, 1H); 7,06 (d, J = 8,5 Hz, 1H); 6,38 (dd, J = 1,5 e 10,0 Hz, 1H); 
6,37 (dd, J = 1,5 e 10,0 Hz, 1H); 4,7 (dd, J = 3,0 e 10,0 Hz, 1H); 3,70 (s, 3H); 2,87 (dd, J 
= 10,0 e 13,5 Hz, 1H); 2,47 (dd, J = 3,0 e 13,5 H, 1H); RMN de 13C (125 MHz; 
226 
[(CD3)2SO]), δ ppm: 184,7; 172,6; 148,9; 147,8; 147,2; 146,7; 137,9; 130,6; 130,3; 
122,7; 122,4; 108,5; 106,4; 101,7; 76,8; 52,9; 46,1; 31,4; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado 
para C18H15NO6 342,0972 [M + H]
+, encontrado: 342,1005. 
 




Sólido levemente amarelado, 42% de rendimento. IV (filme, max): 2954, 2844, 1737, 
1675, 1636, 1578, 1128, 860, 730 cm-1; RMN de 1H (250 MHz; CDCl3), δ ppm:; 7,32 
(dd, J = 3,0 e 10,3 Hz, 1H); 6,84 (dd, J = 3,1 e 10,1 Hz, 1H); 6,46 (dd, J = 1,3; 5,0 e 10,0 
Hz, 1H); 4,52 (dd, J = 2,8 e 10,0 Hz, 1H); 3,91 (s, 3H); 3,88 (s, 6H); 3,82 (s, 3H); 2,77 
(dd, J = 10,0 e 14,3 Hz, 1H); 2,56 (dd, J = 2,8 e 14,0 Hz, 1H); RMN de 13C (62,5 MHz; 
CDCl3), δ ppm: 184,5; 172,5; 153,2; 145,9; 145,7; 140,9; 138,8; 132,2; 131,5; 123,4; 
105,1; 61,1; 56,3; 53,5; 47,0; 32,5; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C20H21NO7 
388,1391 [M + H]+, encontrado: 388,1379. 
 




Sólido branco, 48% de rendimento, PF: 184–189°C. IV (KBr, max): 2941, 2842, 1733, 
1675, 1633, 1603, 1511, 1256, 1214, , 869 cm-1.; RMN de 1H (600 MHz; CD3CN), δ 
ppm: 8,30 (d, J = 9,1 Hz, 2H); 7,17 (dd, J = 3,0 e 10,0 Hz, 1H); 7,01 (d, J = 9,2 Hz, 2H); 
6,93 (dd, J = 3,0 e 9,9 Hz, 1H); 6,35 (dd, J = 1,9 e 10,0 Hz, 1H); 6,32 (dd, J = 1,8 e 10,1 
Hz, 1H); 4,54 (dd, J = 2,7 e 10,1 Hz, 1H); 3,84 (s, 3H); 3,72 (s, 3H); 2,81 (dd, J = 10,2 e 
14,0 Hz, 1H); 2,49 (dd, J = 2,7 e 14,1 Hz, 1H); RMN de 13C (150 MHz; CD3CN), δ ppm: 
185,9; 174,0; 162,3; 148,3; 147,7; 139,1; 131,9; 131,4; 130,0; 122,6; 115,0; 78,0; 56,2; 








Sólido amarelado, 39% de rendimento, PF: 155–157°C. IV (filme, max): 2956, 2838, 
2235, 1739, 1674, 1635, 1597, 1578, 1434, 1253, 1222, 1198, 1171, 732 cm-1; RMN de 
1H (250 MHz; CDCl3), δ ppm: 8,35-8,34 (m, 1H); 7,46 (d, J = 7,9 Hz, 1H); 7,30 (t, J = 
8,0 Hz, 1H); 7,24 (dd, J = 3,1 e 10,1 Hz, 1H); 6,99 (dd, J = 2,4 e 8,1 Hz, 1H); 6,80 (dd, J 
= 3,1 e 10,1 Hz, 1H); 6,42 (dd, J = 1,7 e 10,1 Hz, 1H); 6,38 (dd, J = 1,8 e 10,2 Hz, 1H); 
4,47 (dd, J = 2,8 e 10,0 Hz, 1H); 3,79 (s, 3H); 3,74 (s, 3H); 2,74 (dd, J = 10,0 e 14,3 Hz, 
1H); 2,49 (dd, J = 2,8 e 14,3 Hz, 1H); RMN de 13C (62,5 MHz; CDCl3), δ ppm: 
184,4;.172,3; 159,7; 145,6; 145,4; 138,7; 132,0; 131,3; 129,5; 129,2; 119,7; 118,4; 
111,3; 77,4; 55,3; 53,3; 46,6; 32,6; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C18H17NO5 
328,1179 [M + H]+, encontrado: 328,1160. 
 





Óleo laranja, 21% de rendimento. IV (filme, max): 2954, 2925, 2855, 1740, 1675, 1251, 
1199 cm-1; RMN de 1H (400 MHz; CDCl3), δ ppm: 6,98 (dd, J = 3,2 e 10,0 Hz, 1H); 6,70 
(dd, J = 3,2 e 10,0 Hz, 1H); 6,41–6,36 (m, 2H); 3,93 (dd, J = 4,4 e 9,2 Hz, 1H); 3,79 (s, 
3H); 2,74–2,67 (m, 1H); 2,58 (dd, J = 4,4 e 14,0 Hz, 1H); 2,52 (dd, J = 9,2 e 14,0 Hz, 
1H); 2,39–2,31 (m, 1H); 1,62–1,54 (m, 1H); 1,51–1,40 (m, 1H); 1,28 
–1,23 (m, 12H); 0,85 (t, J = 6,8 Hz, 3H); RMN de 13C (100 MHz; CDCl3), δ ppm: 184,7; 
171,1; 145,7; 145,4; 132,2; 131,6; 75,4; 53,4; 47,0; 32,7; 32,0; 29,8; 29,6; 29,4; 29,4; 
26,8; 24,9; 22,8; 14,3; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C20H29F2NO4 348,2169 [M + 
H]+, encontrado: 348,2193. 
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NAME         abr11ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130411
Time              14.20
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG               1824.6
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF          250.1300057 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0











































































































































































Figura 190: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 143. 
 











































































4 Current Data Parameters
NAME          abr11ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130411
Time              15.10
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 4869
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  512
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF           62.8952246 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0








Figura 191: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 143. 
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NAME         abr09ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130409
Time              12.37
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                203.2
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300052 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0
















































































































































































Figura 192: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 144. 
 


































































































































NAME          abr09ljmC
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130409
Time              12.59
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                  452
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  512
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF           62.8952313 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0








Figura 193: Espectro de RMN de 
13
























NAME         out09ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20121009
Time              14.44
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            3989.362 Hz
FIDRES         0.121746 Hz
AQ            4.1069727 sec
RG                  203
DW              125.333 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        400.1816836 MHz
NUC1                 1H
P1                 8.40 usec
PLW1        15.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          400.1800120 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0

























































































































































































































Figura 194: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 400 MHz) do composto 145. 
 












































































































































9 NAME         abr10ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130410
Time               7.42
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 2710
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                11.65 usec
SI                32768
SF          150.9128370 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0










Figura 195: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 150 MHz) do composto 145. 
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NAME         fev06ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130206
Time              17.55
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            8223.685 Hz
FIDRES         0.250967 Hz
AQ            1.9923444 sec
RG                  203
DW               60.800 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        400.1824710 MHz
NUC1                 1H
P1                 8.40 usec
SI                32768
SF          400.1800221 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0
















































































































































































Figura 196: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 400 MHz) do composto 146. 
 






















































































2 NAME         fev06ljmH1
EXPNO                 3
PROCNO                1
Date_          20130207
Time               7.14
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                15360
DS                    4
SWH           24038.461 Hz
FIDRES         0.733596 Hz
AQ            0.6816244 sec
RG                  203
DW               20.800 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        100.6354026 MHz
NUC1                13C
P1                18.25 usec
SI                32768
SF          100.6253223 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0









Figura 197: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3,100 MHz) do composto 146. 
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NAME         mar15ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130315
Time               7.44
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CD3CN
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                  128
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700195 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0

















































































































































































Figura 198: Espectro de RMN de 
1
H (CD3CN, 500 MHz) do composto 147. 
 
























































































NAME         mar20ljmC1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130321
Time               8.30
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CD3CN
NS                14660
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                322.5
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                299.0 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF           62.8951707 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0








Figura 199: Espectro de RMN de 
13
C (CD3CN,62,5 MHz) do composto 147. 
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NAME         dez21ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20121221
Time               8.35
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            DMSO
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                  128
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.80 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700096 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0






































































































































































































Figura 200: Espectro de RMN de 
1
H ([(CD3)2SO], 500 MHz) do composto 148. 
 








































































































7 NAME         dez21ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20121221
Time               8.53
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT            DMSO
NS                 2700
DS                    0
SWH           32894.738 Hz
FIDRES         1.003868 Hz
AQ            0.4981236 sec
RG                 2050
DW               15.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7062372 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6924737 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0









Figura 201: Espectro de RMN de 
13
C ([(CD3)2SO],125 MHz) do composto 148. 
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NAME          jan29ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130129
Time              13.15
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                724.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1299954 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB       0 Hz
GB       0























































































































































Figura 202: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 149. 
 





























































































NAME          jan29ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130129
Time              16.53
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 5000
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                645.1
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI               262144
SF           62.8952264 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0










Figura 203: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3,62,5 MHz) do composto 149. 
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NAME         mar12ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130312
Time              17.13
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CD3CN
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.376450 Hz
AQ            1.3282462 sec
RG                  203
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.3 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                12.70 usec
PLW1        15.00000000 W
SFO1        600.1737063 MHz
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          600.1700178 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0

















































































































































































Figura 204: Espectro de RMN de 1H (CD3CN, 600 MHz) do composto 150. 
 





























































































NAME         mar12ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130312
Time              19.33
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PATBO BB-
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CD3CN
NS                 3072
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.4 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                11.65 usec
PLW1        42.00000000 W
SFO1        150.9279571 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2             80.00 usec
PLW2        15.00000000 W
PLW12        0.37801999 W
PLW13        0.24194001 W
SFO2        600.1724007 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          150.9127070 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0









Figura 205: Espectro de RMN de 
13
C (CD3CN,150 MHz) do composto 150. 
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NAME           abr11ljm
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130411
Time               6.56
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                456.1
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          250.1300054 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0





















































































































































































































Figura 206: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 250 MHz) do composto 151. 
 









































































































NAME          abr12ljmC
EXPNO                 2
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130412
Time               7.37
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 1956
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                  512
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952387 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0









Figura 207: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3,62,5 MHz) do composto 151. 
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NAME         fev01ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130201
Time              15.51
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            8223.685 Hz
FIDRES         0.250967 Hz
AQ            1.9923444 sec
RG                 80.6
DW               60.800 usec
DE                10.00 usec
TE                296.4 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        400.1824710 MHz
NUC1                 1H
P1                 8.40 usec
PLW1        15.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF          400.1800223 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0
















































































































































Figura 208: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 400 MHz) do composto 152. 
 





































































































6 NAME         fev01ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130201
Time              15.52
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                20480
DS                    4
SWH           24038.461 Hz
FIDRES         0.733596 Hz
AQ            0.6816244 sec
RG                  203
DW               20.800 usec
DE                10.00 usec
TE                296.5 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        100.6354026 MHz
NUC1                13C
P1                18.25 usec
SI                32768
SF          100.6253230 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0








Figura 209: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 100 MHz) do composto 152. 
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7.2.8. Procedimento geral para a preparação do -(4-hidroxifenil)--
hidroxiéster 154, syn e anti: 
A uma solução do -4-hidroxibenzil--cetoéster 46 (1,0 mmoL) em 5 mL de 
metanol, sob agitação magnética a 0 ºC, foram adicionados 1,5 eq. de NaBH4. Em 
seguida, a reação foi mantida a temperatura ambiente e acompanhada por CCD (30 
minutos). Após esse período, o sistema foi submetido a um banho de gelo e 
lentamente, ainda sob agitação, foi adicionado algumas gotas de solução aquosa 
saturada de NH4Cl. Ao término da reação, o solvente foi evaporado sob pressão 
reduzida; o produto bruto foi redissolvido em acetato de etila (20,0 mL) e transferido 
para um funil de separação. A fase orgânica foi lavada com água destilada (10,0 mL) e 
solução saturada de NaCl (10,0 mL). Em seguida, a fase orgânica foi separada, seca 
sobre Na2SO4 anidro e o solvente evaporado sob pressão reduzida. A mistura 
diastereoisomérica foi separada através do sistema de cromatografia preparativa de 
alta performance ISOLERA, utilizando o cartucho Biotage® de 100 g e hexano e acetato 
de etila em um gradiente de eluição, que variou de (6,3:0,7) a (4:6) (v:v). 
 
7.2.8.1. Composto 154 syn: (2S,3S)-3-hidroxi-2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-(3,4,5-
trimetoxifenil)propanoato de metila. 
 
 
Cera amarela, 19% de rendimento. IV (filme, max): 3429, 2943, 1719, 1515, 1235, 
1127, 736 cm-1; RMN de 1H (500 MHz, CDCl3), δ ppm:  6,92 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,68 
(d, J = 8,0 Hz, 2H); 6,58 (s, 2H); 6,08 (sl, 1H); 4,92 (d, J = 5,5 Hz, 1H); 3,82 (s, 9H); 3,44 
(s, 3H); 3,14 (sl, 1H); 3,00–2,92 (m, 3H); RMN de 13C (125 MHz; CDCl3), δ ppm:  
175,0; 154,7; 153,3; 137,4; 130,7; 130,0; 115,5; 103,3; 74,3; 61,0; 56,3; 55,8; 51,9; 
33,0; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C20H24O7 399,1414 [M




7.2.8.2. Composto 154 anti: (2R,3S)-3-hidroxi-2-[(4-hidroxifenil)metil]-3-(3,4,5-
trimetoxifenil)propanoato de metila. 
 
 
Sólido branco, 76% de rendimento, PF: 189-191 ºC. IV (KBr, max): 3510, 3418, 2949, 
1747, 1600, 1515, 1126 cm-1; RMN de 1H (500 MHz, CD3OD), δ ppm: 6,73 (d, J = 8,5 
Hz, 2H); 6,60 (s, 2H); 6,52 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 4,59 (d, J = 9,0 Hz, 1H); 3,75 (s, 6H); 
3,66 (s, 3H); 3,46 (s, 3H); 2,85 (ddd, J = 4,5; 9,0 e 11,0 Hz, 1H); 2,55 (dd, J = 11,0 e 
13,5 Hz, 1H); 2,26 (dd, J = 4,5 e 13,5, 1H); RMN de 13C (125 MHz; CD3OD), δ ppm: 
176,5; 157,0; 154,7; 140,0; 138,8; 130,9; 130,8; 116,3; 105,3; 77,1; 61,3; 58,0; 56,8; 

























































































NAME         jan07ljmH2
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130107
Time              14.46
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                 45.2
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.80 usec
SI                65536
SF          499.8700124 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0
































































Figura 210: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 154 syn. 
 














































































6 NAME         jan07ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130107
Time              14.57
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  256
DS                    0
SWH           32894.738 Hz
FIDRES         1.003868 Hz
AQ            0.4981236 sec
RG                 2050
DW               15.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7062372 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6923934 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0









Figura 211: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 154 syn. 
242 























































































































































NAME         jan07ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130107
Time              13.37
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                 71.8
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.80 usec
SI                65536
SF          499.8700667 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0





























































































































Figura 212: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 154 anti. 
 




















































































3 NAME         jan07ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130107
Time              14.33
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT            MeOD
NS                 1341
DS                    0
SWH           32894.738 Hz
FIDRES         1.003868 Hz
AQ            0.4981236 sec
RG                 2050
DW               15.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7062372 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6922197 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0









Figura 213: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 154 anti. 
243 
7.2.9. Procedimento geral para a preparação dos -(4-hidroxifenil)-1,3-
diois 155, syn e anti: 
 Em um balão de fundo redondo foi adicionado 0,5 mmoL do diastereoisômero 
anti do composto 67 e 5 mL de CH2Cl2 anidro. Em seguida, sob agitação magnética, 
atmosfera inerte e resfriamento até -78 ºC, foi adicionado lentamente 3,0 eq. de uma 
solução 1,5 M de DIBAL-H em tolueno. A mistura reacional foi mantida em agitação à 
temperatura ambiente e sua evolução acompanhada por CCD (2 horas). Após este 
período foi adicionado 5 mL de uma solução saturada de acetato de sódio. Em seguida 
essa mistura foi transferida para um béquer contendo 6 mL de éter etílico e 1 mL de 
uma solução saturada de NH4Cl e foi mantida em agitação magnética até a formação 
de um gel (1 hora). Posteriormente, a fase aquosa foi separada da fase orgânica e 
extraída com acetato de etila (3 x 10 mL). As porções do solvente foram recolhidas em 
um erlenmeyer contendo Na2SO4 anidro para secagem, e em seguida o solvente foi 
removido sob pressão reduzida. O resíduo foi purificado por cromatografia em coluna 
com sílica-gel flash utilizando hexano e acetato de etila, em um gradiente de eluição, 
que variou de 9:1 a 7:3. 
 (O mesmo tratamento foi realizado com o diastereoisômero syn 67, para 
preparação do diol correspondente). 
 




Óleo levemente amarelado, 48% de rendimento. IV (filme, max): 3388, 2937, 1594, 
1235, 1127, 836 cm-1; RMN de 1H (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 6,96 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 
6,70 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,61 (s, 2H); 5,01 (sl, 1H); 3,87-3,86 (m, 9H); 3,69-3,62 (m, 
2H); 2,64-2,55 (m, 2H); 2,14-2,11 (m, 2H); 1,43-1,42 (d, J = 5,0 Hz, 1H); RMN de 13C 
(125 MHz, CDCl3), δ ppm: 154,1; 153,2; 138,4; 137,0; 132,0; 130,1; 115,3; 103,1; 63,4; 
244 
60,9; 56,2; 48,6; 30,2; 17,5; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C19H24O6 371,1465 
[M.+ Na]+, encontrado: 371,1475. 
 




Óleo incolor, 41% de rendimento. IV (filme, max): 3388, 2937, 1594, 1235, 1127, 836 
cm-1; RMN de 1H (600 MHz, CDCl3), δ ppm: 6,97 (d, J = 8,4 Hz, 2H); 6,71 (d, J = 8,4 
Hz, 2H); 6,60 (s, 2H); 4,69 (d, J = 6,6 Hz, 1H); 3,87 (s, 6H); 3,86 (s, 3H); 3,81 (dd, J = 
2,4 e 10,8 Hz, 1H); 3,64 (dd, J = 6.0 e 10,8 Hz, 1H); 2,61 (dd, J = 5,4 e 14,4 Hz, 1H); 
2,48 (dd, J = 9,6 e 13,8 Hz, 1H); 2,11-2,06 (m, 1H); RMN de 13C (150 MHz, CDCl3), δ 
ppm: 154,3; 153,3; 139,1; 137,3; 131,5; 130,0; 115,3; 103,4; 78,6; 63,6; 60,9; 56,2; 














































































































NAME         ago23ljmH3
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130823
Time              16.39
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                  128
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700156 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0











































































Figura 214: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 155 syn. 
 














































































5 NAME         ago23ljmH3
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130823
Time              17.07
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 2048
DS                    0
SWH           32894.738 Hz
FIDRES         1.003868 Hz
AQ            0.4981236 sec
RG                 2050
DW               15.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7062372 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6924110 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0









Figura 215: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 155 syn. 
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NAME         ago15ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130815
Time              15.36
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG            zg30
TD                65536
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           12335.526 Hz
FIDRES         0.188225 Hz
AQ            2.6564426 sec
RG                  128
DW               40.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1737063 MHz
NUC1                 1H
P1                 7.38 usec
PLW1         9.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          600.1700000 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0









































































































































Figura 216: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 600 MHz) do composto 155 anti. 
 














































































5 NAME         ago15ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130815
Time              15.37
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 2307
DS                    0
SWH           36057.691 Hz
FIDRES         1.100393 Hz
AQ            0.4544329 sec
RG                  203
DW               13.867 usec
DE                10.00 usec
TE                298.3 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        150.9279571 MHz
NUC1                13C
P1                16.50 usec
SI                32768
SF          150.9128670 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0









Figura 217: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 150 MHz) do composto 155 anti. 
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7.2.10. Procedimento geral para a preparação de acetais, derivados 
dos -(4-hidroxibenzil)-1,3-diol 156, syn e anti: 
 Em um balão de 25 mL contendo 0,3 mmoL do diol 69 (syn ou anti) foi 
adicionado 15 mL de 2,2 dimetoxipropano e ácido canforossulfônico em quantidade 
catalítica (10 mol%). O meio reacional permaneceu sob agitação magnética à 
temperatura ambiente por 12 horas. Interrompeu-se a reação com adição de Et2O e 
NaHCO3. O solvente foi evaporado sob pressão reduzida e o resíduo purificado por 
cromatografia em coluna de sílica-gel flash, utilizando hexano e acetato de etila em um 
gradiente de eluição, que variou de 9:1-7:3 (v:v). 
 




Óleo levemente amarelado, 40% de rendimento. IV (filme, max): 3404, 3010, 2940, 
1594, 1236, 1127, 836 cm-1; RMN de 1H (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 6,91 (d, J = 8,5 Hz, 
2H); 6,69 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,60 (s, 2H); 5,20 (d, J = 2,5 Hz, 1H); 4,03 (dd, J = 1,0 e 
12,0 Hz, 1H); 3,89 (s, 3H); 3,85 (s, 3H); 3,66 (dd, J = 1,3 e 11,8 Hz, 1H); 2,80 (dd, J = 
11,5 e 13,5 Hz, 1H); 2,25 (dd, J = 3,3 e 13,8 Hz, 1H); 1,74 (m, 1H); 1,59 (s, 3H); 1,56 (s, 
3H); RMN de 13C (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 153,8; 153,2; 136,8; 136,6; 132,7; 130,3; 
115,2; 102,5; 99,3; 73,3; 61,9; 60,9; 56,2; 41,7; 29,9; 29,0; 19,1; EMAR (ESI/+, m/z): 
Calculado para C22H28O6 411,1778 [M
.+ Na]+, encontrado: 411,1791. 
 






Sólido branco, 54% de rendimento, PF: 143-146. IV (filme, max): 3382, 2993, 2939, 
2843, 1594, 1515, 1238, 1128, 881 cm-1; RMN de 1H (500 MHz, CDCl3), δ ppm: 6,82 
(d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,66 (d, J = 8,5 Hz, 2H); 6,65 (s, 2H); 4,50 (d, J = 10,0 Hz, 1H); 3,89 
(s, 6H); 3,83 (s, 3H); 3,75-3,68 (m, 2H); 2,44 (dd, J = 3,5 e 13,5 Hz, 1H); 2,08 (dd, J = 
10,5 e 13,5 Hz, 1H); 1,57 (s, 3H); 1,47 (s, 3H); RMN de 13C (125 MHz, CDCl3), δ ppm: 
154,1; 153,2; 137,9; 135,7; 130,5; 129,7; 115,2; 104,3; 99,0; 78,1; 64,6; 60,8; 56,2; 
42,5; 33,7; 29,8; 19,2; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para C22H28O6 411,1778 [M
.+ 
Na]+, encontrado: 411,1791. 
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NAME         fev12ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20140212
Time              15.24
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                  128
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700165 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0








































































































































Figura 218: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 156 syn. 
 





























































































1 NAME         jan27ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20140128
Time               2.12
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                65536
SOLVENT           CDCl3
NS                 5120
DS                    4
SWH           29761.904 Hz
FIDRES         0.454131 Hz
AQ            1.1010548 sec
RG                 2050
DW               16.800 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7049801 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6924136 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0







Figura 219: Espectro de RMN de 
13


















NAME         fev12ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20140212
Time              15.28
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG      cosygpppqf
TD                 2048
SOLVENT           CDCl3
NS                    2
DS                   16
SWH            4854.369 Hz
FIDRES         2.370297 Hz
AQ            0.2109940 sec
RG                  128
DW              103.000 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D0           0.00000300 sec
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
D12          0.00002000 sec
D13          0.00000400 sec
D16          0.00020000 sec
IN0          0.00020600 sec
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8720567 MHz
NUC1                 1H
P0                11.75 usec
P1                11.75 usec
P17             2500.00 usec
ND0                   1
TD                  512
SFO1           499.8721 MHz
FIDRES         9.481190 Hz
SW                9.711 ppm
FnMODE               QF
SI                 1024
SF          499.8700141 MHz
WDW               QSINE
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0
PC                 1.40
SI                 1024
MC2                  QF
SF          499.8700147 MHz
WDW               QSINE
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0
 















NAME         fev12ljmH1
EXPNO                 3
PROCNO                1
Date_          20140212
Time              11.24
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG         selnogp
TD                65536
SOLVENT           CDCl3
NS                  512
DS                    4
SWH            6009.615 Hz
FIDRES         0.091699 Hz
AQ            5.4526453 sec
RG                  128
DW               83.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           4.00000000 sec
D8           0.60000002 sec
D16          0.00020000 sec
D20          0.29879999 sec
TD0                   1
ZGOPTNS
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        600.1724021 MHz
NUC1                 1H
P1                 7.12 usec
P2                14.24 usec
P12            18350.00 usec
SI                65536
SF          600.1700000 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0
PC                 1.00
 



























































































































































NAME         ago21ljmH1
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130821
Time              14.28
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH           10302.198 Hz
FIDRES         0.314398 Hz
AQ            1.5903903 sec
RG                  128
DW               48.533 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.1 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        499.8730869 MHz
NUC1                 1H
P1                11.75 usec
PLW1        25.00000000 W
F2 - Processing parameters
SI                65536
SF          499.8700161 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 0.30 Hz
GB       0


































































































































Figura 222: Espectro de RMN de 
1
H (CDCl3, 500 MHz) do composto 156 anti. 
 





























































































5 NAME         ago21ljmH1
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130821
Time              15.08
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm PABBO BB/
PULPROG          zgpg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                 1845
DS                    0
SWH           32894.738 Hz
FIDRES         1.003868 Hz
AQ            0.4981236 sec
RG                 2050
DW               15.200 usec
DE                 6.50 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
D11          0.03000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        125.7062372 MHz
NUC1                13C
P1                10.00 usec
SI                32768
SF          125.6924110 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0








Figura 223: Espectro de RMN de 
13
















NAME         ago30ljmH2
EXPNO                 2
PROCNO                1
Date_          20130830
Time               9.13
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG        cosygpqf
TD                 2048
SOLVENT           CDCl3
NS                    8
DS                   16
SWH            3918.495 Hz
FIDRES         1.913328 Hz
AQ            0.2613748 sec
RG                  203
DW              127.600 usec
DE                10.00 usec
TE                295.3 K
D0           0.00000300 sec
D1           1.00000000 sec
D13          0.00000400 sec
D16          0.00020000 sec
IN0          0.00025520 sec
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        400.1816619 MHz
NUC1                 1H
P0                 8.40 usec
P1                 8.40 usec
ND0                   1
TD                  256
SFO1           400.1817 MHz
FIDRES        15.306623 Hz
SW                9.792 ppm
FnMODE               QF
SI                 1024
SF          400.1799978 MHz
WDW                SINE
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0
PC                 1.40
SI                 1024
MC2                  QF
SF          400.1799981 MHz
WDW                SINE
SSB                   0
LB                 0.00 Hz
GB                    0  











NAME         ago23ljmH1
EXPNO                 4
PROCNO                1
Date_          20130823
Time               9.27
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm TBI 1H/13
PULPROG         selnogp
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                  320
DS                    4
SWH            3654.971 Hz
FIDRES         0.111541 Hz
AQ            4.4827123 sec
RG                  203
DW              136.800 usec
DE                10.00 usec
TE                298.2 K
D1           4.00000000 sec
D8           0.60000002 sec
D16          0.00020000 sec
D20          0.29879999 sec
TD0                   1
ZGOPTNS
======== CHANNEL f1 ========
SFO1        400.1815360 MHz
NUC1                 1H
P1                 8.57 usec
P2                17.14 usec
P12            34952.40 usec
SI                32768
SF          400.1800000 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 1.00 Hz
GB                    0
PC                 1.00
 







7.2.11. Procedimento para preparação de espiro-hexadienona 
reduzida na posição 2-3: 
Em um balão de 10 mL de fundo redondo foi adicionado 0,2 mmol do -4-
hidroxibenzil--hidroxiéster 46 (syn ou anti) dissolvido em 2 mL de 1,1,1,3,3,3-
hexafluoroisopropanol. Em seguida, baixou-se a temperatura até 0°C (banho de gelo), e 
sob agitação magnética e atmosfera inerte de nitrogênio, adicionou-se 1,2 eq. de PIFA. 
A reação foi acompanhada por CCD e após 10 minutos adicionou-se 0,6 mL de acetona 
sobre a solução em agitação. Em seguida, o solvente foi removido sob pressão 
reduzida e o resíduo purificado por cromatografia em coluna de sílica-gel flash, 
utilizando hexano, clorofórmio e acetato de etila na proporção de 6:3:1 (v:v:v). 
 
7.2.11.1. Composto: 70 anti: 8-oxo-2-(3,4,5-trimetoxifenil)-1-oxaspiro[4.5]deca-6,9-
dien-3-carboxilato de metila. 
 
 
Sólido branco, 29% de rendimento, PF: 183 – 186°C, diastereoisômero anti. IV (filme, 
max): 2942, 1736, 1658, 1614, 1597, 1110, 1083, 1032, 1022, 863 cm
-1; RMN de 1H 
(250 MHz, CD3OD), δ ppm: 7,11-7,06 (m, 2H); 6,80 (dd, J = 3,0 e 10,0 Hz, 1H); 6,37 – 
6,28 (m, 2H); 5,00 (dd, J = 4,8 e 10,0 Hz, 1H); 3,90 (s, 3H); 3,79 (s, 6H); 3,78 (s, 3H); 
3,67 (s, 3H); 3,43 (d, J = 4,8 Hz, 1H); 2,92-2,82 (m, 1H); 2,13 (t, J = 13,5 Hz, 1H); 1,96 
(dd, J = 2,9 e 13,3 Hz, 1H); RMN de 13C (62,5 MHz; CD3OD), δ ppm: 185,8; 174,1; 
156,3; 153,8; 152,3; 152,1; 141,6; 133,6; 127,6; 126,9; 120,0; 105,6; 69,6; 61,0; 60,5; 
55,9; 52,4; 45,3; 43,1; 36,7; EMAR (ESI/+, m/z): Calculado para 397,1258 C20H22O7 [M
+ 
+ Na]+, encontrado 397,1250. 
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NAME          jan08ljmH
EXPNO                 1
PROCNO                1
Date_          20130108
Time               7.24
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG            zg30
TD                32768
SOLVENT           CDCl3
NS                   16
DS                    0
SWH            5175.983 Hz
FIDRES         0.157958 Hz
AQ            3.1654389 sec
RG                912.3
DW               96.600 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           1.00000000 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                 1H
P1                13.25 usec
PL1               -6.00 dB
SFO1        250.1317509 MHz
SI                32768
SF          250.1299980 MHz
WDW                  EM
SSB                   0
LB                 0.30 Hz
GB                    0
































































































































Figura 226: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 125 MHz) do composto 157 anti. 
 
 


















































































































NAME          jan08ljmC
EXPNO                 1
PROCNO                1
F2 - Acquisition Parameters
Date_          20130108
Time               8.05
INSTRUM           spect
PROBHD   5 mm QNP 1H/13
PULPROG          zgpg30
TD                16384
SOLVENT           CDCl3
NS                 2024
DS                    0
SWH           15060.241 Hz
FIDRES         0.919204 Hz
AQ            0.5439988 sec
RG                456.1
DW               33.200 usec
DE                 6.00 usec
TE                298.2 K
D1           2.00000000 sec
d11          0.03000000 sec
DELTA        1.89999998 sec
TD0                   1
======== CHANNEL f1 ========
NUC1                13C
P1                10.00 usec
PL1      0 dB
SFO1         62.9015280 MHz
======== CHANNEL f2 ========
CPDPRG2         waltz16
NUC2                 1H
PCPD2            100.00 usec
PL2               -6.00 dB
PL12              11.56 dB
PL13              18.00 dB
SFO2        250.1310005 MHz
F2 - Processing parameters
SI                32768
SF           62.8952390 MHz
WDW                  EM
SSB      0
LB                 1.00 Hz
GB       0










Figura 227: Espectro de RMN de 
13
C (CDCl3, 62,5 MHz) do composto 157 anti. 
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7.3. ENSAIOS BIOLÓGICOS 
 
7.3.1. Crescimento bacteriano e Meios de Cultivo: 
As linhagens bacterianas da Tabela 17 foram cultivadas em BHI Agar, a 37 ºC 
durante um período de 18 à 24 horas. 
 
Tabela 17: Linhagens bacterianas utilizadas no antibiograma e CMI. 
Linhagens Características 
ATCC29213 Staphylococcus aureusa 
Rib1 Staphylococcus aureusa (SARM) 
BEC 9393 
Staphylococcus aureusa 
(Brazilian Epidemic Clone - SARM) 
ATCC PA01 Pseudomonas aeroginosaa 
31 NM Pseudomonas aeroginosaa (Não Mucóide) 
ATCC25922 Escherichia colib 
a 
Origem: Laboratório de Biologia Molecular Bacteriana – IB – UNICAMP  (Prof. Dr. 




Laboratório de Genômica e Biologia 
Molecular Bacteriana  - IB – UNICAMP (Prof. Dr. Marcelo Brocchi) (LGBMB) 
 
Os perfis de atividade antibacteriana dos compostos espiros foram avaliados em 
meio sólido (antibiograma) e líquido (Concentração Mínima Inibitória) de Mueller Hinton, 
seguindo as condições experimentais preconizadas pelo NCCLS (National Committee 
for Clinical Laboratory Standards) 72. 
 
7.3.1.1. Teste de Sensibilidade Bacteriana (Antibiograma) e 
determinação da Concentração Mínima Inibitória (CMI): 
Uma alíquota de 10 µl de cada composto na concentração de 100 µg/mL em 
DMSO foi depositada assepticamente sobre um disco de filtro esterilizado (Wattman 
n°3) com diâmetro de 5 mm e levado à estufa a 37 °C por 24 horas para a eliminação 
do solvente. Em seguida o disco foi depositado sobre uma placa de Petri contendo o 
meio de cultura previamente inoculado com uma das linhagens de bactérias da Tabela 
17. O solvente utilizado para diluir os compostos (DMSO) foi empregado como controle 
                                            
72 CLSI (2006): Performance standards for antimicrobial susceptibility testing; Sixteenth informational 
supplement. CLSI document M100-S16. The Clinical and Laboratory Standards Institute, Wayne, USA. 
188 pp 
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negativo, a vancomicina como controle positivo para bactérias Gram positivas e a 
ampicilina e o imipenem como controle positivo para bactérias Gram negativas. 
As placas foram incubadas a 37 ºC e a leitura realizada após 18 a 24 horas para 
verificação da formação de halos de inibição. 
 Os compostos que apresentaram halo de inibição foram submetidos ao ensaio 
de CMI para determinação quantitativa de seus potenciais antibacterianos. Este ensaio 
foi realizado em placa de 96 poços (Figura 228) e consistiu na incubação a 37 ºC por 
24 horas de uma determinada linhagem bacteriana (Tabela 1) em meio de cultura 
líquido (100 L) contendo o espiro testado nas seguintes concentrações: 100; 50; 25; 
12,5; 6,3; 3,1 e 1,6 g/mL. Este ensaio foi realizado em duplicata, em 3 dias diferentes. 
O meio de cultura líquido foi empregado como controle negativo e a vancomicina como 
controle positivo para bactérias Gram positivas, que foram as que se mostraram 
sensíveis a ação antibacteriana dos compostos testados. 
 
 
Figura 228: CMI em placa de 96 poços. 
 
7.3.2. Atividade antiproliferativa in vitro pelo método de 
sulforrodamina B: 
As linhagens celulares (Tabela 18) cedidas pelo NCI (National Cancer Institute), 
utilizadas na triagem da atividade antiproliferativa  são cultivadas em 5 mL de RPMI 
1640 (Royal Park Memorial Institute - Gibco®) suplementado com 5% de soro fetal 
bovino (SFB - Gibco®) e antibióticos (penicilina/streptomicina) a 37 ºC em atmosfera 
úmida com 5% de CO2. Quando a monocamada celular atinge cerca 80% de 
confluência, as linhagens são repicadas sob condições estéreis. 
(3 vezes, em dias diferentes) 
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Tabela 18: Linhagens celulares utilizadas nos testes de atividade antiproliferativa 
 
Tipo Celular Código 
Pulmão NCI-H460 
Mama MCF-7 








Queratinócito humano (célula normal) HaCat 
 
7.3.2.1. Descongelamento e congelamento das células: 
 Como todas as linhagens são enviadas congeladas para o laboratório, o primeiro 
passo a ser realizado é seu descongelamento para promoção de crescimento. Essas 
células são fotografadas para uma avaliação geral de suas morfologias. 
 O criotubo que contém as células é mantido a temperatura ambiente para o 
descongelamento, em seguida seu conteúdo é transferido para um tubo de centrífuga 
de 15 mL. O volume é completado para 10 mL com RPMI/SFB e o tubo é centrifugado a 
2000 rpm, 4 ºC por 4 minutos. O sobrenadante é aspirado e o "pellet celular" é 
ressuspendido cuidadosamente para evitar a formação de grumos. A suspensão celular 
é transferida para um frasco de 25 cm2 (T25) com 5 mL de RPMI-1640/SFB e, em 
seguida, incubada a 37 ºC em atmosfera de 5% de CO2 e 100% de umidade. 
 As células a serem congeladas são contadas em câmara de Neubawer e 
transferidas para um tubo de centrífuga de 50 mL. O tubo é centrifugado a 2000 rpm, 4 
ºC por 4 minutos. Em seguida o sobrenadante é aspirado e o "pellet celular" é 
ressuspendido em RPMI/SFB acrescido de 20% de glicerol a 4 ºC, em um volume 
calculado para a obtenção da concentração final de 1X106 cel./mL. O frasco é mantido 
a 4 ºC e porções de 1 mL de suspensão celular são transferidas para os criotubos 
rotulados, que são armazenados na fase gasosa do nitrogênio líquido por 24 horas. 
Após este período os criotubos são submersos no nitrogênio líquido. 
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7.3.2.2. Preparo das células: 
 Retira-se um volume previamente determinado do frasco de manutenção e 
transfere-o para outro frasco, onde o volume é completado para 5 mL, no caso do 
frasco de cultura de 25 cm2 (T25) e 10 mL, no caso do frasco de cultura de 75 cm2 
(T75). Posteriormente, estes frascos são incubados a 37 ºC em atmosfera de 5% de 
CO2 e 100% de umidade. 
 Quando a monocamada atinge 80% de confluência, as células são repicadas e 
mantidas em 2 frascos. 
 Em casos de necessidade é realizada a tripsinização, ou seja, o desprendimento 
celular das paredes do frasco, devido ao crescimento em monocamada, através de 
ação enzimática. Assim, após aspiração do meio de cultura, adiciona-se 0,5 mL de 
tampão de Hank's, banhando toda a monocamada por 10 vezes consecutivas.Em 
seguida este líquido é aspirado e adicionado 0,5 mL de tripsina a 37 ºC. O frasco é 
incubado por 20 a 30 segundos. Ao se desprender da parede do frasco de cultura, as 
células são banhadas com RPMI/SFB. 
 
7.3.2.3. Atividade antiproliferativa em cultura de células tumorais 
humanas: 
 Os frascos contendo as células em suspensão são agitados cuidadosamente. 
Em seguida, uma alíquota é retirada para contagem na câmara de Neubawer. Os 4 
quadrantes externos são contabilizados, e assim, a média aritmética é determinada. 
Este valor é multiplicado pelo fator de correção da câmara (104), para determinação do 
volume de meio de cultura contendo as células, que deve ser inoculado na placa de 96 
compartimentos. 
 Para a realização do teste de avaliação da atividade antiproliferativa, 
propriamente dito, os compostos foram diluídas em DMSO. Para a adição na cultura de 
células, estas soluções foram diluídas pelo menos 400 vezes em RPMI/SFB/penicilina-
streptomicina, evitando-se assim a toxicidade do DMSO. O DMSO, além de ser um bom 
diluente, esteriliza a amostra. 
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 As células foram plaqueadas (100 L/compartimento) em meio RPMI/5% 
SFB/penicilina-streptomicina, nas suas respectivas densidades de inoculação, em 
placas de 96 compartimentos. Em seguida foram incubadas por 24 horas a 37ºC em 
atmosfera de 5% de CO2 e atmosfera úmida. Uma placa controle foi inoculada com 
todas as linhagens celular. Após 24 horas (período de adaptação das células), as 
células contidas na placa controle (T0) foram fixadas através da adição de 50 
L/compartimento de ácido tricloroacético a 50% (p/v) para determinação da quantidade 
de proteínas (células viáveis) no momento da adição dos compostos. Assim soube-se a 
quantidades de células no tempo T0 (que corresponde à linha 0 do gráfico). Nas demais 
placas, foram adicionadas alíquotas de 100 L dos compostos nas concentrações de 
0,25; 2,5; 25 e 250 g/mL, nos devidos compartimentos, em triplicata. Em seguida as 
placas foram incubadas por 48 horas. Como controle positivo foi utilizado 100 L do 
quimioterápico doxorrubicina, nas concentrações de 0,025; 0,25; 2,5 e 25 g/mL, 
também em triplicata.  
 Após este período, as células foram fixadas com 50 L de ácido tricloroacético a 
50% (TCA). Para completar a fixação celular, as placas foram incubadas por 1 hora a 
4ºC e, em seguida, submetidas a quatro lavagens consecutivas com água destilada, 
para a remoção dos resíduos de TCA, meio, SFB, metabólitos secundários e células 
mortas. Após lavagem, as placas foram mantidas em temperatura ambiente até a 
secagem completa.  
 Posteriormente, as células foram coradas pela adição de 50 L/compartimento 
do corante protéico sulforrodamina B (SRB) a 0,4 % (p/v), dissolvido em ácido acético a 
1% e incubadas a 4 ºC por 30 minutos. Após esse período, as placas foram lavadas 4 
vezes consecutivamente com solução de ácido acético 1% e secas à temperatura 
ambiente. O corante ligado às proteínas celulares foi solubilizado com solução de 
Trizma Base (10 mol/mL, pH 10,5) por 5 minutos. A leitura espectrofotométrica da 
absorbância foi realizada em 540 nm em leitor de microplacas. 
A sulforrodamina B é um corante proteico que se liga aos aminoácidos básicos 
das proteínas de células viáveis no momento da fixação. Portanto, quanto maior a 
quantidade de SRB ligada ao compartimento, mais colorido, maior a absorbância, menor 
a atividade citotóxica do composto testado. 
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7.3.3. Atividade antiproliferativa in vitro pelo método de wound 
healing: 
 Duas linhagens celulares foram cultivadas para a utilização nestes ensaios: a 
linhagem celular MDA-MB-231 de carcinoma de mama humano e a linhagem DU-145 
de carcinoma de próstata humano. A linhagem MDA-MB-231 foi cultivada em meio de 
cultura DMEM (modified Dulbecco’s Minimum Medium – Cultilab), e a linhagem DU-145 
em meio RPMI 1640. Para a estocagem em nitrogênio líquido, as células foram 
congeladas em SFB estéril, (Cultilab), contendo 5% de DMSO. 
 
7.3.3.1. Preparo das Células: 
 As células foram cultivadas em placas de 24 poços contendo 1 mL de meio de 
cultura e 10% SFB. Após a cultura se tornar confluente, foi realizada uma lesão na 
camada unicelular com o auxílio de uma ponteira pressionada contra o assoalho da 
placa de cultura, formando assim uma fenda na camada de células. A cultura foi lavada 
três vezes com meio de cultura (sem soro) para a retirada completa de resíduos 
celulares (debris) da fenda formada 
 
7.3.3.2. Atividade antiproliferativa em cultura de células tumorais 
humanas: 
 Os compostos foram diluídos em 1 mL de meio com soro em concentrações 
variáveis, e essas soluções foram depositadas nos poços da placa de cultura, sendo 
também utilizados um branco e um padrão (todos feitos em triplicata). O sistema foi 
fotografado digitalmente em um microscópio invertido (magnificado 4X). As imagens 
fotográficas foram capturadas no início do experimento (tempo de 0 h) e após a 
incubação das células a 37ºC em 5% CO2 por 22 horas, sendo monitoradas até 72 
horas. Esse tempo é necessário para que as células migrem e permitam uma avaliação 
do fechamento da fenda realizada. 
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7.3.3.3. Análise dos resultados: 
 As imagens obtidas no experimento em 0 horas e 22 horas foram avaliadas 
medindo-se a área da fenda em cada uma, através do software de manipulação de 
imagens, Image J®. Após a obtenção das áreas, o cálculo da porcentagem de inibição 
apresentada pelo composto testado foi medido utilizando-se a fórmula a baixo: 
 
Inibição (%): 100 - [100 x (Área 0h - Área 22h)] 
   Área 0h 
